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N ue Kombinati n v n Lot pr dnol und Antihistaminika 

Die vorliegende Erfindung betrlfft eine neue Kombination von einem Soft-Steroid, 
insbesondere Loteprednol. und mindestens einem Antihistaminii<um, wie z.B. 
Azelastin und/oder Levocabastin, fur die simultane, sequentielle Oder separate 
Applikation bei der loiolen Behandiung von Allergien und Atemwegserkrankungen. 
beispielsweise der allergischen Rhinitis (Rhinokonjunktivitis). 

Hintergrund der Erfindung 

Weltweit nimmt die Anzahl der allergischen Erkrankungen stark zu. Studien haben 
ergeben, dalS weltweit durchschnittlich 7,5 % aller Kinder und Jugendlichen an 
Rhinokonjunktivitis (Heuschnupfen kombiniert mit einer Augensymptomatik) leiden 
(Worldwide variation in prevalence of symptoms of asthma, allergic 
rhinoconjunctivitis and atopic eczema: ISAAC. Lancet, 351. 1225-1332, 1998). In 
westeuropaischen Landern ist die Pravalenz mit ca. 14 % deulich hoher (Annesi- 
Maesano I. and Oryszczyn MP.: Rhinitis in adolescents. Results of the ISAAC 
survey, Revue Francaise d'Allergologie et d'Immunologie Clinique, 38. 283-289, 
1998; Norrman E.. Nystrom L, Jonsson E and Stjernberg N: Prevalence and 
incidence of asthma and rhinoconjunctivitis in Swedish teenagers, European Journal 
of Allergy and Clinical Immunology, 53, 28-35. 1998). Trotz intensiver 
Forschungsaktivitaten ist die Pathogenese der Rhinokonjunktivitis immer noch nicht 
vollstandig geklart. Auch wenn in den vergangenen Jahren deutliche Fortschritte in 
der medikamentesen Behandiung dieser Erkrankung erzielt wurden, ist die Therapie 
immer noch nicht zufriedenstellend. Die akuten Symptome (Juckreiz. R6tung. 
Schwellung, Nasen- bzw. TranenfluB) der Rhinokonjunktivitis konnen u.a. mit Hilfe 
von Antihistaminika gut beherrscht werden. Jedoch haben sie kaum einen 
therapeutisch relevanten EinfluB auf die der Erkrankung zugrunde liegende und 
stets fortschreitende Entzundung. Oft wird die allergische Rhinitis 
(Rhinokonjunktivitis) sowohl von Patienten als auch vom Arzt ais eine 
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Bagatellerkrankung angesehen und dementsprechend nur unzureichend behandelt. 
In der Folge kann es jedoch zu einem sog. Etagenwechsel kommen. d.h. aus der 
relativ harmlosen Rhinitis entwickelt sich eine sehr emst zu nehmendes Asthma 
bronchiale. Aus diesem Grunde ist es unerlalilich, bereits die allergische 
Rhinokonjunktivitis ausreichend und Intensiv zu behandeln. Nur dann konnen die 
Patienten beschwerdefrei leben und nur dann kann ein u.U. lebensbedrohlicher 
Etagenwechsel verhindert werden. 

Haufig ist es fur den behandelnden Arzt in Grenzfallen nicht mit letzter Sicherheit 
festzustellen, ob noch „nur" eine Rhinokonjunktivitis ^oder bereits eine 
Atemwegserkrankung. wie Asthma bronchiale, vorliegt. Vorteilhaft ist, daS die 
erfindungsgemafie Kombination auch zur Behandlung von Erkrankungen der oberen 
und unteren Atemwege eingesetzt werden kann. 

Zum gegenwartigen Zeitpunkt konnen die Corticosteroide die der Rhinokonjunktivitis 
zugrunde liegende Entzundung am wirksamsten bekampfen. Viele Patienten aber 
auch Arzte setzen jedoch diese Medikamente wegen ihrer moglichen systemischen 
Nebenwirkungen (z.B. Wachstumsverlangsamung. Osteoporose) uberhaupt nicht 
Oder nur sehr zogernd, meistens erst in einer spaten Phase der Erkrankung ein. 

Loteprednol gehort zu den sog. "soft" Steroiden. Im Gegensatz zu anderen 
Corticosteroiden. die meistens erst in der Leber zu pharmakodynamlsch inaktiven 
Metaboliten abgebaut werden, erfolgt bei den "soft" Steroiden die metabolische 
Inaktivierung zum Teil bereits an der Stelle ihrer Verabrelchung (intranasal, ocular 
Oder intrapulmonal). infolge dieser partiellen lokalen Metabolisierung gelangt keine 
Oder nur sehr wenige pharmakodynamisch aktive Substanz in den systemischen 
Blutkreislauf, so daS praktisch mit den steroidspezifischen Nebenwirkungen nicht zu 
rechnen ist. Loteprednol ist fur die Therapie der allergischen Konjunktivitis und 
Uveitis bereits zugelassen. 
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Antihistaminika werden in der akuten Phase der allergischen Rhinokonjunktivitis zur 
Linderung der oft qualenden Symptome eingesetzt. Besonders vorteilhaft ist die 
topische Applikation dieser Medikamente. da dadurch hohe lokale Konzentrationen 
vom Wirkstoff aufgebaut werden konnen ohne mit nennenswerten Nebenwirkungen 
rechnen zu mussen. Zum gegenwartigen Zeitpunkt befinden sich zwei lokal 
verabreichbare Antihistaminika, Azelastin und Levocabastin auf dem Markt. Beide 
sind hochwirksam und sehr gut vertraglich. 

Oberraschenderweise wurde nun gefunden, da(i die neue Kombination von einem 
Soft-Steroid und mindestens einem Antihistaminikum bei der Behandlung von 
Allergien und/oder Atemwegserkrankungen durch topische Verabreichung vorteilhaft 
ist. Die Verabreichung kann dabei simultan. sequentiell oder separat erfolgen. 
Die Erfindung dient der Verbesserung der Therapie von allergischer Rhinitis 
(Rhinokonjunktivitis). Das Antihistaminikum sorgt fur die schnelle Beseitigung der 
akuten Symptome (z.B. Rotung, Juckreiz. Schwellung). Mit dem in der Kombination 
enthaltenen Corticosteroid kann die dem Krankheitsbild zugrunde liegenden 
Entzundung erfolgreich bekampft werden. 

Gemafi einer Ausfuhrungsform der Erfindung ist Loteprednol und dessen 
pharmazeutisch annehmbare Ester, insbesondere Loteprednol Etabonat ein 
besonders geeignetes Soft-Steroid. Die Herstellung von Loteprednol und 
Loteprednol Etabonat ist beispielsweise in dem deutschen Patent Nr. DE 31 26 732, 
dem korrespondierenden U.S.-Patent Nr. 4,996.335 und dem korrespondierenden 
japanischen Patent Nr. JP-89 01 1 037 beschrieben. 

Weitere erfindungsgemaS geeignete Soft-Steroide sind beispielsweise in dem 
deutschen Patent Nr. 37 86 174, dem korrespondierenden europaischen Patent Nr. 
EP 0 334 853 sowie dem korrespondierenden U.S.-Patent Nr. 4,710,495 
beschrieben. 



wo 01/22955 PCT/EPOO/09391 

4 

Azelastin und Levocabastin konnen auch in Form der pharmazeutisch vertraglichen 
Saize verwendet werden. Bevorzugt sind beispielsweise die Hydrochloride. 

Durch die topische Verabreichung der Komponenten (Steroid und Antihistaminikum) 
konnen therapeutisch wirksame Konzentrationen bereits bei niedrigen Dosierungen 
errelcht werden. Die kombinative Gabe beider Substanzen (Antihistaminikum + 
Loteprednol) ermoglicht die Bekampfung der lastigen Fruhphasenreaktionen wie 
Juckreiz, NasenfluB durch das Antihistaminikum und das Fortschreiten der 
Entzundung durch das Loteprednol. AuSerdem wird dadurch die Gefahr des 
Auftretens von unerwunschten Wirkungen auf ein Minimum reduziert und somit ist 
eine bessere Compliance der Patienten zu erwarten. 

Die vorliegende Erfindung beschreibt eine neue Kombination. in der ein Soft-Steroid 
(vorzugsweise Loteprednol) und ein Antihistaminikum (vorzugsweise Azelastin 
und/oder Levocabastin) gleichzeitig, hintereinander als Einzelsubstanzen oder als 
fixe Kombination topisch (intranasal oder intraocular) gegeben werden. Durch diese 
Kombination kommt es nicht nur zu einem schnellen WIrkungseintritt. sondern auch 
zu einer hohen therapeutischen Wirksamkeit, die mit einer starken antientzundlichen 
Wirkung einhergeht. In einer vorteilhaften Ausfuhrungsform liegendie wirksamen 
Komponente dieser Kombination in Form einer fixen Kombination vor, wodurch die 
Anwendung fur den Patienten einfacher ist. denn beide Wirkstoffe sind in ein und 
demselben Behalter enthalten. 

Gemali einer weiteren Ausfuhrungsform der Erfindung kann das Antihistaminikum 
auch oral verabreicht werden. 

Die vorgesehene Dosierung erfolgt zweimal taglich. wobei die Einzeldosis vom "soft" 
Steroid (Loteprednol) zwischen 10 und 500 pg. bevorzugt 50 und 200 pg, liegt. Die 
Dosis vom Antihistaminikum betragt 50 - 500 pg, bevorzugt 100 - 200 pg. Die 
tatsachliche Dosis hangt vom allgemeinen Zustand der Patienten (Alter, Gewicht. 
etc.) und Schweregrad der Erkrankung ab. 
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Folgende pharmakologische Untersuchung wurde durchgefuhrt um die beschriebene 
Erfindung zu untermauem. 

In vitro wurden Untersuchungen zur Beeinflussung der Freisetzung des 
proinflammatorlschen Cytokins TNFa im 1:5 verdunnten Humanblut verschiedener 
Spender durchgefuhrt. Die Stimulation erfolgte mit Lipopolysaccharid (LPS) von 
Salmonella abortus equi (10 \jg/m\) uber 24 h bei 37**C und 5% CO2 im Brutschrank. 
Die Bestimmung der TNFa-Freisetzung erfolgte mit einem ELISA, aufgebaut aus 
Antikorpern der Fa. Pharmingen. Die Ergebnisse wurden als prozentuale Hemmung 
der LPS-induzierten TNFa-Freisetzung angegeben und sind in der Tabelle 1 
dargestellt. 



Tabelle 1 



Wirkstoff 


Konzentration 
[Mmol/I] 


Hemmung der 
TNFa-Freisetzung 


Azelastin 


10 


2% 


Loteprednol 


0.001 


1 % 


0,01 


2% 


0,03 


8% 


Azelastin + 
Loteprednol 


10 + 0,001 


12 %* 


10 + 0.01 


18%* 


10 + 0.03 


22 %* 



* signifikant (p<0.05) 
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Werden das Antihistaminikum Azelastin Oder das "soft" Steroid Loteprednol aliein 
appliziert. bleibt die LPS-induzierte TNFa-Freisetzung pral<tisch unverSndert. In der 
Anwesenheit von Azelastin (10 nmol/l) wird die TNFa-Freisetzung durch Loteprednol 
konzentrationsabhangig verstari^t gehemmt. 

In vivo Untersuchungen wurden an jungen, mit einem Antigen (Extrakt aus Ascaris 
suum) aktiv sensibilisierten Hausschweinen durchgefiihrt. Drei Wochen sp^ter 
wurden sie einer Allergen-Provokation ausgesetzt, die durch intranasale Instillation 
des Ascaris-Extraktes erfolgte. Diese lokale intranasale Allergen-Provoaktion fuhrt 
zu einem sehr starken Anstieg der nasalen Sekretion (Rhinorrhoe). Die 
Sekretmenge wurde gravimetrisch erfalit. Die Ergebnisse sind in der Tabelle 2 
zusammengestellt. 



Tabelle 2 



Wirkstoff 


Dosis In 
pg/Nasenloch 


Hemmung der 
nasalen Sekretion 


Anzahl der Tiere 


Azelastin 


10 


15% 


5 


Loteprednol 


20 


8% 


5 


Azelastin + 
Loteprednol 


10 + 20 


48%* 


5 



* signifikant (p<0.05) 



Wenn das Antihistaminikum Azelastin Oder das "soft" Steroid Loteprednol bei den 
Dosierungen 10 bzw. 20 pg/Nasenloch venvendet wird. kommt es nur zu marginalen 
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Hemmungen der allergisch induzierten nasalen Hypersekretion. Wenn beide 
Wirkstoffe aber gleichzeitig gegeben warden, wird die Rhinorrhoe um 48 % 
(signifikant) reduziert. 

Fur die topische Anwendung konnen verschiedene pharmazeutische 
Formulierungen, z.B. Nasensprays, Nasentropfen und Augentropfen, in Frage 
kommen. 

Die vorliegende Erfindung beschreibt eine Kombination, in der ein Soft-Steroid, z.B. 
Loteprednol, und ein Antihistaminikum, z.B. Azelastin und/oder Levocabastin, 
gleichzeitig, als Einzelsubstanzen hintereinander Oder als fixe Kombination 
verabreicht warden. 

Aufgrund der Wasserioslichkeit des Wirkstoffes Azelastinhydrochlorid konnen 
Formulierungen mit diesem Wirkstoff vorzugsweise als Losungen formuliert werden. 
Loteprednoletabonat ist dagegen praktisch wasserunloslich und wird daher als 
wassrige Suspension formuliert. In einer Formulierung in der beide Wirkstoffe 
kombiniert werden, liegt demnach Azelastinhydrochlorid in Wasser gelost und 
Loteprednoletabonat in Wasser suspendiert vor. 

Neben den wirksamen Bestandteiien Antihistaminikum, z.B. Azelastinhydrochlorid, 
und Soft-Steroid, z.B. Loteprednoletabonat, konnen die erfindungsgemaften 
pharmazeutischen Zubereitungen weitere Bestandteile wie Konservierungsstoffe. 
Stabilisatoren. Isotonisierungsmitte!, Verdickungsmlttel. Suspensionsstabilisatoren, 
Hilfstoffe zur pH-Wert-Einstellung, Puffersysteme und Netzmittel enthalten. 

Zum Beispiel kommen als Konservierungsmittel in Frage: Benzalkoniumchlorid, 
Chlorbutanol. Thiomersal, Methyiparaben, Propylparaben, Sorbinsaure und deren 
Saize, Natriumedetat, Phenylethylalkohol, Chlohexidinhydrochlorid - acetat. - 
digluconat. Cetylpyridiniumchlorid.-bromid, Chlokresol, Phenylquecksilberacetat. 
Phenylquecksilbemitrat, Phenyquecksilberborat, Phenoxyethanol. 



wo 01/22955 PCT/EPOO/09391 

8 

Fur die Konserviemng wird vorzugsweise eine Kombination aus Natriumedetat und 
Benzalkoniumchlorid verwendet. Natriumedetat wird dabei In Konzentrationen von 
0,05 - 0.1% und Benzalkoniumchlorid in Konzentrationen von 0,005 - 0,05 /o 
eingesetzt. Auch eine Kombination aus Natriumedetat, Benzalkoniumchlorid und 
Phenylethylalkohol wird bevorzugt eingesetzt. 

Geeignete Hilfsstoffe zur Einstellung der Isotonie der Formulierungen sind 
beispielsweise: Natriumchlorid, Kaiiumchlorid, Mannitol, Glucose, Sorbitol. Glycerol, 
Propylenglycol. Im Allgemeinen werden diese Hilfsstoffe in Konzentrationen von 0,1 
bis 10% eingesetzt. 

Die Formulierungen der Erfindung konnen ebenfalls geeignete Puffersysteme Oder 
andere Hilfsstoffe zur pH-Einstellung beeinhalten urn einen pH-Wert einzustellen 
und aufrechtzuerhalten in der GroBenordnung von 4 -8, vorzugsweise von 5 bis 7.5. 
Geeignete Puffersysteme sind Citrat, Phosphat, Tromethamol, Glycin. Borat. Acetat. 
Diese Puffersysteme konnen hergestellt werden aus Substanzen wie, Citronensaure, 
Mononatriumphosphat, Dinatriumphosphat. Glycin, Borsaure. Natriumtertaborat. 
Essigsaure. Natriumactat. 

Es konnen ebenfalls weitere Hilfsstoffe zur pH-Einstellung verwendet werden wie 
Salzsaure Oder Natriumhydroxid. 

Um eine stabile wSssrige Suspension mit dem wasserunloslichen Wirkstoff 
Loteprednoletabonat herzustellen sind weiterhin geeignete 
Suspensionsstabilisatoren sowie geeignete Netzmittel erforderlich. um den 
suspendierten Wirkstoff in geeigneter Weise zu dispergieren und zu stabilisieren. 

Als Suspensionstabilisatoren kommen wasserlosliche Oder teilweise wasserlosliche 
Polymere in Frage: dazu gehoren beispielsweise Methylcellulose (MC). 
Natriumcarboxymethylcellulose (Na-CMC). Hydroxypropylmethylcellulose (HPMC) 
Polyvinylalkohol (PVAL). Polyvinypyrrolidon (PVP). Polyacrylsaure. Polyacrylamid, 
Gellan Gum (Gelrite®) Aluminiumoxydhydrat (Unemul®) Dextrine, Cyclodextrine 
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sowie Mischungen aus Mikrokristalliner Cellulose und 

Natrlumcarboxymethylcellulose (Avicel RC 501®. Avicel RC 581®. Avicel RC 591®, 
Avicel CL611®). 

Diese Substanzen konnen gleichzeitig als Verdickungsmittel dienen um die 
Viskositdt zu erhohen und dadurch den Kontakt der WIrkstoffe mit dem Gewebe am 
Applikationsort zu verlangem. 

Als Netzmittel fur die Formuiierungen kommen in Frage: Benzalkonlumchlorid, 
Cetylpyridiniumchlorid, Tyloxapol, verschiedene Polysorbate (Tween ®) sowie 
weitere polyoxyethylierte Substanzen und Poloxamere. 

Beispiele: 

Die nachfolgenden Beispiele illustrieren die Erfindung ohne diese zu beschranken. 



Beispiel 1: 

Nasenspray mit Azelastinhydrochlorid (0.1%) 



Azelastinhydrochlorid 


0,1000 g 


Hydroxypropylmethylcellulose 


0.1000 g 


Natriumedetat 


0.0500 g 


Benzalkoniumchlorid 


0,0125 g 


Natriumhydoxid 


q.s. ph 6.0 


Sorbitol Ldsung 70% 


6,6666 g 


Gereinigtes Wasser 


ad 100 ml 



Herstellung der Losung: 

In einem geigneten Ruhrwerksbehalter ca. 45 kg gereinigtes Wasser vorlegen. 
Darin den Wirkstoff, Hydroxypropylmethylcellulose. Natriumedetat, 
Benzalkoniumchlorid und Sorbitollosung nacheinander zugeben und unter Ruhren 
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auflosen. Die entstandene Losung mit gereinigtem Wasser auf ein Volumen von 
49.5 Liter auffCillen. Den pH-Wert der Losung mit 1N Natronlauge auf pH 6.0 
einstellen. Mit gereinigtem Wasser auf das Endvolumen von 50,0 Liter auffulien und 
Ruhren. Die Losung durch ein geignetes Filter filtrieren und in Flaschen abfullen. 
welche anschlieliend mit einer geeigneten Nasenspraypumpe versehen werden. 



Beispiel 2: 

Nasenspray-Suspension mit Loteprednoletabonat (1%) 



Loteprednoletabonat 


1 ,0000 g 


Avicel RC 591 


1.1000 g 


Polysorbat 80 


0,1000 g 


Sorbitol-losung 70% 


6,0000 g 


Natriumedetat 


0,0500 g 


Benzalkoniumchlorid 


0.0200 g 


Gereinigtes Wasser 


ad 100 ml 



Herstellung: 

In einem geeigneten Ruhrwerksbehalter mit Homogenisiereinrichtung 45 kg 
gereinigtes Wasser vorlegen und darin Avicel RC 591 hochtourig 
einhomogenisieren. Danach nacheinander die Stoffe Polysorbat 80, Sorbitol- 
Losung, Natriumedetat und Benzalkoniumchlorid unter Ruhren auflosen. 
Anschlieliend den Wirkstoff Loteprednoletabonat hochtourig einhomogenisieren, bis 
eine gleichmaBige Suspension entstanden ist. Danach auf das Endvolumen von 50 
Liter mit gereinigtem Wasser auffulien und weiter homogenisieren. Anschlieliend die 
Suspension evakuieren um die entstandenen Luftblasen zu entfemen. 
Die entstandene Suspension wird anschlieliend in Flaschen abgefullt. welche 
danach mit einer geeigneten Nasenspraypumpe versehen werden. 
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Beispiel 3: 

Nasenspray mit Loteprednoletabonat (1%, suspendiert) und Azelastinhydrochlorid 
(0,1%, gelost) 



Loteprednoletabonat 


1,0000 g 


Azelastinhydrochlorid 


0.1000 g 


Avicel RC 591 


1,1000 g 


Polysorbat 80 


O.IOOOg 


Sorbitol-losung 70% 


6,0000 g 


Natriumedetat 


0.0500 g 


Benzalkoniumchlorid 


0.0200 g 


Gereinigtes Wasser 


ad 100 ml 



Herstellung: 

In einem geeigneten Ruhrwerksbehalter mit Homogenisiereinrichtung 45 kg 
gereinigtes Wasser voriegen und darin Avicel RC 591 hochtourig 
einhomogenisieren. Danach nacheinander den Wirkstoff Azelastinhydrochlorid 
sowie die Hilfsstoffe Polysorbat 80. Sorbitol-Losung, Natriumedetat und 
Benzalkoniumchlorid unter Ruhren auflosen. 

Anschliefiend den Wirkstoff Loteprednoletabonat hochtourig einhomogenisieren, bis 
eine gleichmaliige Suspension entstanden ist Danach auf das Endvolumen von 50 
Liter mit gereinigtem Wasser auffullen und weiter homogenisieren. AnschlieBend die 
Suspension evakuieren um die entstandenen Luftblasen zu entfernen. 
Die entstandene Suspension wird anschlieliend in Flaschen abgefullt. welche 
danach mit einer geeigneten Nasenspraypumpe versehen werden. 
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Pat ntanspruch : 

1 . Gemisch, umfassend ein Soft-Steroid und mindestens ein Antihistaminikum in 
fixer Oder freier Kombination. 

2. Gemisch nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, daS es sich bei dem 
Antihistaminikum um ein topisch verabreichbares Antihistaminikum handelt. 

3. Gemisch nach den Anspruchen 1 oder 2. dadurch gekennzeichnet, da(i es 
sich bei dem Antihistaminikum um Azelastin und/oder Levocabastin handelt. 

4. Gemisch nach einem der voranstehenden Anspruche. dadurch 
gekennzeichnet, da(i es sich bei dem Soft-Steroid um Loteprednol oder einen 
pharmazeutisch vertrSgiichen Ester davon handelt. 

5. Gemisch nach einem der voranstehenden Anspruche, dadurch 
gekennzeichnet. da(i es sich bei dem Soft-Steroid um Loteprednol Etabonat 
handelt. 

6. Arzneimittel zur Behandlung von Erkrankungen der unteren und/oder oberen 
Atemwege und/oder zur Behandlung von Allergien, enthaltend als Wirkstoffe ein 
Soft-Steroid und mindestens ein topisch verabreichbares Antihistaminikum in fixer 
Oder freier Kombination, gegebenenfalls zusammen mit ubiichen Hilfs- oder 
Tragerstoffen. 

7. Arzneimittel nach Anspruch 6, dadurch gekennzeichnet. daft es gleichzeitig. 
nacheinander oder unabhangig voneinander intranasal odrer intraocular verabreicht 
werden kann. 

8. Arzneimittel nach den Anspruchen 6 oder 7, dadurch gekennzeichnet. daB es 
sich dabei um eine inhalierbare flussige oder feste Zubereitung handelt. 
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9. Arzneimittel nach Anspruch 6, dadurch gekennzeichnet, daU das Antihistaminikum 
auch oral verabreicht warden kann. 

10. Verfahren zur Herstellung eines Arzneimittel zur Behandlung und Prophylaxe 
von Atemwegserkrankungen und/oder Allergien, enthaltend als Wirkstoffe ein Soft- 
Steroid und mindestens ein Antihistaminikum, dadurch gekennzeichnet, dafi 
man das Soft-Steroid und den oder die Antihistaminika einzein oder zusammen, 
gegebenenfalls zusammen mit ubiichen Hilfs- oder Tragerstoffen. vermischt und die 
so erhaltene Mischung in geeignete Darreichungsformen uberfuhrt. 

1 1 . Verwendung der fixen oder freien Kombination von einem Soft-Steroid und 
einem Antihistaminikum zur Herstellung eines Arzneimittels zur Behandlung und 
Prophylaxe von Atemwegserkrankungen und/oder Allergien. 

12. Verwendung der fixen oder freien Kombination von einem Soft-Steroid und 
einem Antihistaminikum zur Herstellung eines Arzneimittels zur Behandlung von 
aliergischer Rhinitis und Rhinokonjunktivitis. 

13. Verwendung der fixen oder freien Kombination von einem Soft-Steroid und 
einem Antihistaminikum zur Herstellung eines Arzneimittels zur Behandlung von 
Rhinorrhoe. 
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the applicable national laws. 
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phase. 
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Office, the applicable time limits and possible extensions of time or grace periods, and any other requirements, see the relevant 
Chapters of Volume 11 of the PCT Applicant's Guide. Information about the requirements for filing a demand for international 
preliminary examination is set out in Chapter IX of Volume I of the PCT Applicant's Guide. 

GR and ES became bound by PCT Chapter II on 7 September 1996 and 6 September 1997, respectively, and may, therefore, 
be elected in a demand or a later election filed on or after 7 September 1996 and 6 September 1997, respectively, regardless of 
the filing date of the international application. (See second paragraph above.) 

Note that only an applicant who is a national or resident of a PCT Contracting State which is bound by Chapter II has 
the right to file a demand for international preliminary examination. 



This notification lists only specific designations made under Rule 4.9(a) in the request. It is important to check that these 
designations are correct. Errors in designations can be corrected where precautionary designations have been made under 
Rule 4.9(b). The applicant is hereby reminded that any precautionary designations may be confirmed according to Rule 4.9(c) 
before the expiration of 15 months from the priority date. If it is not confirmed, it will automatically be regarded as withdrawn 
by the applicant. There will be no reminder and no invitation. Confirmation of a designation consists of the filing of a notice 
specifying the designated State concerned (with an indication of the kind of protection or treatment desired) and the payment 
of the designation and confirmation fees. Confirmation must reach the receiving Office within the 15-month time limit. 



For applicants who have not yet complied with the requirements regarding priority documents, the following is recalled. 

Where the priority of an earlier national, regional or international application is claimed, the applicant must submit a copy 
of the said earlier application, certified by the authority with which it was filed ("the priority document") to the receiving Office 
(which will transmit it to the International Bureau) or directly to the International Bureau, before the expiration of 16 months from 
the priority date, provided that any such priority document may still be submitted to the International Bureau before that date of 
international publication of the international application, in which case that docunnent will be considered to have been received 
by the International Bureau on the last day of the 16-month time limit (Rule 17.1(a)), 

Where the priority document is issued by the receiving Office, the applicant may, instead of submitting the priority 
document, request the receiving Office to prepare and transmit the priority document to the International Bureau. Such request 
must be made before the expiration of the 16-month time limit and may be subjected by the receiving Office to the payment 
of a fee (Rule 17.1(b)). 

If the priority document concerned is not submitted to the International Bureau or if the request to the receiving Office 
to prepare and transmit the priority document has not been made (and the corresponding fee, if any, paid) within the applicable 
time limit indicated under the preceding paragraphs, any designated State may disregard the priority claim, provided that no 
designated Office may disregard the priority claim concerned before giving the applicant an opportunity to furnish the priority 
document within a time limit which is reasonable under the circumstances. 

Where several priorities are claimed, the priority date to be considered for the purposes of computing the 16-month time 
limit is the filing date of the earliest application whose priority is claimed. 
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Name and Address 

VIATRIS GMBH 8c CO. KG 
Weismullerstrasse 45 
60314 Frankfurt am Main 
Germany 


State of Nationality 
DE 


State of Residence 
DE 


Telephone No. 


Facsimile No. 


Teleprinter No. 


3. Further observations, if necessary: 


4. A copy of this notification has been sent to: 
1 X I the receiving Office | [ the designated Offices concerned 
I I the International Searching Authority | X| the elected Offices concerned 

1 X [ the International Preliminary Examining Authority [ [ other: 





The International Bureau of WlPO 
34, chemin des Coiombettes 
121 1 Geneva 20, SwiUerland 

Facsimile No.: (41-22) 740.14,35 


Authorized officer 1/^^/ ' 

Elisabe^MmNlG 

Telephone No.: (41-22) 338.83.38 



Form PCT/IB/306 (March 1994) 



004622362 



PATE 



^1 ^ /^9~ wo 01/22955 

/ PCT/E POO/09391 

COOPERATION TREATY yUt, 

From the INTERNATIONAL BUREAU 



PCT 



NOTICE INFORMING THE APPLICANT OF THE 
COMMUNICATION OF THE INTERNATIONAL 
APPLICATION TO THE DESIGNATED OFFICES 

(PCT Rule 47.1(c), first sentence) 



To: 



ASTA MEDICA AG 
Patentabteilung 
Meissner Strasse 35 
01445 Radebeul 
ALLEMAGNE 



EIN6E6AN6EN 



Date of mailing (day/month/year) 
05 April 2001 (05.04.01) 






Applicant's or agenfs file' reference 
99/18 PH Ba 


IMPORTANT NOTICE 


International application No. 
PCT/EPOO/09391 


International filing date (day/month/year) 

26 September 2000 (26.09.00) 


Priority date (day/month/year) 

30 September 1999 (30.09.99) 


Applicant 

ASTA MEDICA AG etal 



1. Notice is hereby given that the International Bureau has communicated, as provided in Article 20, the international application 
to the following designated Offices on the date indicated above as the date of mailing of this Notice: 

AU,KR,US 

In accordance with Rule 47.1(c), third sentence, those Offices will accept the present Notice as conclusive evidence that 
the communication of the international application has duly taken place on the date of mailing indicated above and no copy 
of the international application is required to be furnished by the applicant to the designated Office(s). 

2. The following designated Offices have waived the requirement for such a communication at this time: 

BG,BR,BY,CA,CN,C2,DZ,EA,EE,EP,GE,HR,HU,ID,IUINJSJP,KG,KZ,LT,LV,MK,MX,NO,NZ,PU 
RO,RU,SG,SLSKTR,UA,UZ,YU,ZA 

The communication will be nrtade to those Offices only upon their request. Furthermore, those Offices do not require the 
applicant to furnish a copy of the international application (Rule 49.1 (a-bis)). 

3. Enclosed with this Notice is a copy of the international application as published by the International Bureau on 
05 April 2001 (05.04.01) under No. WO 01/22955 

REMINDER REGARDING CHAPTER II (Article 31(2)(a) and Rule 54.2) 

If the applicant wishes to postpone entry into the national phase until 30 months (or later in some Offices) from the priority 
date, a demand for international preliminary examination must be filed with the competent International Preliminary 
Examining Authority before the expiration of 1 9 months from the priority date. 

It is the applicant's sole responsibility to monitor the 19-month time limit. 

Note that only an applicant who is a national or resident of a PCT Contracting State which is bound by Chapter II has the 
right to file a demand for international preliminary examination. 

REMINDER REGARDING ENTRY INTO THE NATIONAL PHASE (Article 22 or 39(1)) 

If the applicant wishes to proceed with the international application in the national phase, he must, within 20 months 
or 30 months, or later in some Offices, perform the acts referred to therein before each designated or elected Office. 

For further important information on the time limits and acts to be performed for entering the national phase, see the 
Annex to Form PCT/IB/301 (Notification of Receipt of Record Copy) and Volume 11 of the PCT Applicant's Guide. 



The International Bureau fWlPO 


Authorized officer 






34, chemin des C lombettes 


J. Zahra 




121 1 Geneva 20, Switzerland 




Facsimile No. (41-22) 740.14.35 


Telephone No. (4V22) 338.83.38 




Form PCT/IB/308 (July 1996) 




3929668 



^^tinuation of Form PCT/IB/308 

NOTICE INFORMI^PtHE APPLICANT OF THE COMMUNlC7^)N OF 
THE INTERNATIONAL APPLICATION TO THE DESIGNATED OFFICES 



WO 01/22955 
PCT/EPOO/09391 



Date of mailing (day/month/year) 

05 April 2001 (05.04.01) 


IMPORTANT NOTICE 


Applicant's or agent's file reference 

99/18 PH Ba 


International application No. 

PCT/EPOO/09391 



The applicant is hereby notified that, at the time of establishment of this Notice, the time limit under Rule 46.1 for making 
amendments under Article 19 has not yet expired and the International Bureau had received neither such amendments nor a 
declaration that the applicant does not wish to make amendments. 



Form PCT/IB/308 (continuation sheet) (July 1996) 



3929668 



PCT/EPOO/09391 



PATEMt COOPERATION TREATY 

From the INTERNATIONAL BUREAU 



PCT 

INFORMATION CONCERNING ELECTED 
nppirp^ iMnTiFiFD of their ELECTION 

(PCT Rule 61 .3) 


To: 

ASTAMEDICA AG H'N6E6AN6FW 
Patentabteilung 

Melssner Strasse 35 ' ■; {:;-.• 
01445 Radebeul 

ALLEMAGNE Patents 


Date of mailing (day/month/year) 
11 June 2001 (11.06.01) 


Applicant's or agent* s file reference 

99/18 PH Ba i/- 


IMPORTANT INFORMATION 


International application No. 
PCT/EPOO/09391 


International filing date (day/month/year) 

26 September 2000 (26.09.00) 


Priority date (day/month/year) 

30 September 1999 (30.09.99) 


Applicant 

ASTAMEDICA AG et al 



1. The applicant is hereby informed that the International Bureau has, according to Article 31(7), notified each of the following 
Offices of its election: 

EP :AT,BE,CH,CY,DE,DK,ES,FI,FR,GB,GR,IEJT,LaMC,NUPT,SE 
National :AU,BG,CA,CN,C2JUJP,KR,NO,NZ,PURO,RU,SK,US 

2. The following Offices have waived the requirement for the notification of their election; the notification will be sent to them 
by the International Bureau only upon their request: 

EA :AM,AZ,BY,KG,KZ,MD,RU,TJ,TM 

National :BR,BY,DZ,EE,GE,HR,HUJDJN,IS,KG,KZ,LT,LV,MK,MX,SG,SUR,UA,U2, 
YU,ZA 

3. The applicant is reminded that he must enter the "national phase" before the expiration of 30 months from the priority date 
before each of the Offices listed above. This must be done by paying the national fee(s) and furnishmg , if prescribed, a 
translation of the international application (Article 39(l)(a)), as well as, where applicable, by furnishing a translation of any 
annexes of the international preliminary examination report (Article 36(3)(b) and Rule 74.1). 

Some offices have fixed time limits expiring later than the above-mentioned time limit. For detailed information about the 
applicable time limits and the acts to be performed upon entry into the national phase before a particular Office, see volume II 
of the PCT Applicant's Guide. 

The entry into the European regional phase is postponed until 31 months from the priority date for all States designated for 
the purposes of obtaining a European patent 



Thelntemati nal Bureau fWlPO 
34, chemin des Colombettes 
1211 Geneva 20, SwiGeriand 



Facsimile No. (41-22) 740.14.35 



Authorized officer: 



Olivia TEFY 
Telephone No. (41-22) 338.83.38 



Form PCT/IB/332 (September 1997) 



4079659 



Der Ansnigisibdder imlandj^ aa^ zwd ode^^^ehdrden zmtditdig siiuL bdder 

ymAnmeUergewaklmBekdnkdimimchetL IkrAnrndSertaiutdbiNamenoderdenZ^^^ 
IPKA/ EPA . 



KAPITELD 



ANTRAG AUF INTERNATIONALE yORLAUFIGE PRUFUNG 

nach Artikel 31 des Vertrags uber die Internationale Zusammenarbcit auf dem Gcbiet des Patentwesens: 
Dcr (die) Unterzeichnete(n) beantragt (bcantragen), daC fur die nachstehcnd bezeichnete intemationale Anmeldung 
die intemationale vorlaufigc Prufung nach dem Vertrag uber die intemationale Zusammenarbeit auf dem 
Gebiet des Patentwesens durchgefuhrt wird und benennt hiermit als ausgewahlte Staaten 
alle auswahlbaren Staaten (soweit nichts andercs angegeben). 



Bezeichnung der EPEA 



Von der mit der intemationalen vorlaufigen Priifung beauftragten Behdrde auszufullen « 

Eingang3datum des ANTRAGS 



FeldNr. I KENNZEICHNUNG DER INTERNATIONALEN ANMELDUNG 


Aktenzeichen des Amnelders Oder Anwalts 

99/18 PH Ba 


Internationales Aktenzeichen 
PCT/EPOO/09391 


Internationales Anmeldedatum (Tag/Monai/Jahr) 

26.09.2000 


(Fruhester) Prioritatstag (Tag/Monat/Jahr) 
30.09. 1999 



Bezeichnung der Erfindung 

Neue Kombination von Loteprednol und Ant ihistaminika 



Feld Nr. II ANMELDER 



Name und Anschrift: (Familienname. Vorname: beiJuristischenPersonenvottstandigeamtliche 
Bezeichnung. Bei der Anschrift sind die PostteitzaM und der Name des Staats 

anzugeben.) 

ASTA Medica AG 

An der Pikardie 10 

01277 Dresden 

Deu tschland 



Telefonnr.: 

0351 / 834 1453 



Tele&xnr.: 

0351 / 834 1945 



Femschreibnr.: 



Staatsangehorigkeit (Staat): 



DE 



Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 



DE 



Name und Anschrift: (Faaa&enaame, Vbmame: bei juristischen Pmonen votlstaiuSge amdiche Bezeichmmg. Be der AnschiJI sind die Poslleiizahi out der Home des Stoats anzugeben.) 

SZELENYI, Istvan 
Handelstr , 32 
90571 Schwaig 

Deu tschland 



Staatsangehorigkeit (Staat): 



DE 



Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 



DE 



Name und Anschrift: (fam&ennam, Vvnme: bei juristischen Persaaen voUitamSge amtSche Baeickmag. Bd der AnschriJI and £e PosdeUzakI und der Same des Stoats anzugeben J 

MARX, Degenhard 
Gradsteg 16 
01445 Radebeul 

Deu tsch land 



Staatsangchdrigkcii (Staat): 

DE 


Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 

DE 


1 X 1 Weitcrc Anmcldcr sind auf cincm Fortsctzungsblalt angcgcbca 



Fonnblatt PCT^PEA/401 (Blatt 1) (Juli 1998; Nachdruck Juli 2000) 



Siehe Anmerkungen rw diesem Antragsformular 



i 







Internationales Aktenzeichen 


BlanNr. . 


2 


PCT/EPOO/09391 



Fortsetzung von Fcid Nr. n ANMELDER 



Wird keines der folgenden Felder benutzt, so soUte dieses Biatt dem Antrag nicht beigefugt werden. 



Name und Anschrift: (FamiBau^me. Var«me: te>/iitf«*« Penone^ ydhta^ arndkhe Bimcknu„g. Bn der AisrM M dk PaiiliU^ahl ^ der Sa^ da Siaats anmgeben.) 

HEER, Sabine 
Lindenauer Str. 13 
014A5 Radebeul 

Deu t schland 



Staatsangehdrigkeit (Staat): 



DE 



Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 



DE 



Name und Anschrift: (FaaiEemame. yamame: bd Juristischa Pmomtt volblanthge amUiche Baeichmng. Bd der Aiach^ sad die Ptatldmhl md der None da Stoats anmgeben.) 

ENGEL, Jurgen 
Erlenweg 3 
63755 Alzenau 

Deu tschland 



Staatsangehdrigkeit (Staat): 



DE 



Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 



DE 



Name und Anschrift: (FamiBenmme. Vomme: bei pmsHsehen Penonen voBstandige amdiche Beztichmng. Bei der Ansckri/i smd die Postleitald taui der Same del Stoats aiauffiben.) 



Staatsangehdrigkeit (Staat): 


Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 


Name und Anschrift: iFamilieaname. Vormme: itei ptristisdien Personen voUadndig^ t 


mdiche Baeichnut^. Bei der Ansckr^ sind die Postieitzakl und der Same des Stoats ansugeben.) 


Staatsangehdrigkeit (Staat): 


Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 


1 1 Weiicre Anmeldcr sind auf einem zusatzlichcn Forisctzungsblatl angcgcbcn. 



Fonnblall PCT/IPEA/401 (Fortscizungsblatl) (JuH 1998; Nachdnick Juli 2000) Siehe Anmerkungen zu diesem Anira&formular 



BlattNr. 


IntcmatiGA|^\ktenzetchen 

PCT/lWo/09391 


FeW Nr. HI ANWAJLT ODER GEMEINSAMER VERTRETER; ODER ZUSTELLANSCHRffT 


Die foleende Person ist 1 1 AnwaJt 1 1 Kemeinsamcr Veitreter 

und 1 1 ist vom (von den) AnmcWci<n) bcreits ftuhcr bcstcllt wordcn und vcitrilt ihn (sic) auch fur die intcmationalc vorlaufige 

' ' Prufung. 

1 1 wird hieimit bestellt; cine etwaige fnihcrc Bcstellung eines Anwalts/gcmeinsamen Vcnreters wird hicrmit widenufen. 

1 1 wild hiermit zusatzlich zu dem bereits fruher bestellten Anwalt/gemeinsamen Vcrtreler. nur fur das Verfahren vor der 

1 1 mit der intemationalen vorlaufigen Prufung bcaufUagten Behdrde bestellt. 


Name und Anschrift: (FamiUenname, Vorname: heiJuHstischenPersonenvolbtandigeamtliche 
Bezeichnung. BeiderAnschrifisinddiePostleitzahtundderNamedesStaan 
anzugebetL) 

ASTA Medica AG 
Patentabteilung 
Meifiner Str, 35 
01A45 Radebeul 

Deutschland 


Telefonnr.: 

0351 / 834 1A53 


Tclefexnr.: 

0351 /834 1945 


Femschreibnr.: 



EZustellanschrift: Dieses Kastchen ist anzukreuzen, wenn kein Anwalt odcr gcmeinsamer Vertrcter bestellt ist und statt 
dessen im obigen Fcld cine spezielle Zustellanschrift angegeben wird. 



Feld Nr. IV GRUNDLAGE DER CSTERNATIONALEN VORLAUFIGEN PRCFUNG 



Erklimng betreffend Anderungen:* 

I . Der Anmelder wiinscht, dafi die Internationale vorlaufige Prufung auf der Grundlage 

I X| der intemationalen Anmeldung in der ursprunglich eingereichten Fassung 
der Beschreibung [[Y] in der ursprunglich eingereichten Fassung 

I [ unter Berucksichtigung der Anderungen nach Artikel 34 

der Patentanspriiche | X| in der ursprunglich eingereichten Fassung 

I I unter Berucksichtigung der Anderungen nach Artikel 19 

— (ggf. ztisanunen mit Begleitschietben) 

I I unter Berucksichtigung der Anderungen nach Artikel 34 

der Zeichnungen | | in der ursprunglich eingereichten Fassung 

[ [ unter Berucksichtigung der Anderungen nach Artikel 34 

aufgenommen wird. 

I I Der Anmelder wunscht. daB jegliche nach Artikel 19 eingereichte Anderung der Anspruche als uberhok angeschen wird. 

I I Der Anmelder wunscht, daB der Beginn der intemationalen vorlaufigen Prufung bis zum Ablauf von 20 Monaten ab dem 

Prioritatsdatum aufgeschoben wird, sofem die mit der intemationalen vorlaufigen Prufung beauftragte Behorde nicht eine 

Kopie nach Artikel 19 vorgenommener Andemngen oder eine Erklarung des Anmelders erhalt, dafl er keine solchen 
Anderungen vomehmen will (Kegel 69.1 Absatz d). (Dieses Kdstchen darf nur angekreuzt werden, wenn die Frist nach 
Artikel 19 noch nicht abgelaufen ist.) 
Wenn kein Kastchen angekreuzt wird, wird mit der intemationalen vorlaufigen Prufung auf der Grundlage der intemationalen 
Anmeldung in der ursprunglich eingereichten Fassung begonnen; wenn eine Kopie der Anderungen der Anspruche nach Artikel 19 
und/oder Anderungen der intemationalen Anmeldung nach Artikel 34 bei der mit der miemationalen vorlaufigen Prufung 
beauflragten Behorde eingeht, bevor diese mit der Erstellung eines schrifUichen Bescheids oder des intemationalen vorlaufigen 
Prufungsberichts begonnen hat, wird jedoch die geandertc Fassung verwendet. 



Sprache fur die Zwccke der intemationalen vorlaufigen Prufung: .d.eU.t.aC Jl 

I X I dies ist die Sprache, in der die Internationale Anmeldung eingereicht wurde. 

I I dies ist die Sprache der Uberseizung, die fur die Zwecke der intemationalen Recherche eingereicht wurde. 
I I dies ist die Sprache der Veroffenllichung der intemationalen Anineldung. 

I I dies ist die Sprache der Obersetzung, die fur die Zwccke dicr intemationalen vorlaufigen Prufung eingereicht wurdc/wird. 



Feld Nr. V BENENNUNG VON STAATEN ALS AUSGEWAHLTE STAATEN 



Der Anmelder bencnnl hicrmit als ausgcwahltc Siaalcn allc auswahlbarcn Staatcn (das heifit, alte Staatcn, die bestimmt warden und 
durch Kapitel II gebunden sind) 

mil Ausnahmc der folgcndcn Staatcn, die der Anmelder nicht benennen mochtc: 



Formblatt PCT/1PEA/40I (Blalt 2) (Jult 1998: Nachdruck Juli 2000) 



Siehe Anmerkungen zu diesem Antrags/brmuiar 



Blatt Nr. 



Internationales Aktenzeichen 

PCT/EPOO/09391 



Fdd Nr. VI KONTROLLISTE 



Dem Antrag liegen folgende Unteriagen fur die Zwecke der intemationalen vorlaufigen 
Prufling in der in Felcf Nr. IV angegebenen Sprache bei: 



! , Ubersetzung der mtemationalen Anmcldung 

2. Anderungen nach Artiket 34 

3. Kopie (Oder, falls erforderlich, Ubersetzung) 
der Andemngen nach Artikel 19 

4. Kopie (Oder, falls erfordcrlich, Ubersetzung) 
einer Erkianmg nach Artikel 19 

5. Begleitschretben 

6. Sonstige (einzeln auffuhren) 



Von der mit der intemationalen voriaufigen 
Prufling beauftragten Behdrde auszufiUlen 





filial 1 1 


nicht erhalten 


Blatter 


□ 


□ 


Blatter 


□ 


□ 


Blatter 


□ 


□ 


Blatter 


□ 


□ 


Blatter 


□ 


□ 


Blatter 


□ 


□ 



Dem Antrag liegen auBerdem die nachstchend angekreuzten Unteriagen bei: 

1. [X] Blatt fur die Gebuhrenberechnung 4. Q Begrundung fur das Fehlen einer Unterschrilt 

2. I I unteizeichnete gesonderte VoUmacht 



3. I I Kopie der allgemeinen VoUmacht; 
Aktenzeichen (falls vorhanden): 



5. I I Nucleotide und/odcr Aminosauresequenz- 
protokoU in computerlcsbarer Fonn 

6. [ I sonstige (einzeln auffuhren): 



Few Nr. VII UNTERSCHREFT DES ANMELDERS, ANWALTS ODER GEMEINSAMEN VERTRETERS 



Der Namejeder unterzeichnenden Person ist neben der Unterschrift zu wiederholen. und es isi anzugeben. sofem sich dies nicht aus 
dem Antrag ergibi. in welcher Eigenschafi die Person unterzeichnet. 

ASTA Medica Aktiengesellschaf t 



Dr. Bachmann 
AV 39088 



Nauwald 
AV 34312 



Von der mit der intemationalen vorlaufigen Prufimg beauftragten Behorde auzufuUen 



1 . Datum des tatsachlichen Eingangs des ANTRAGS: 



2. Geandenes Eingangsdatum des Antrags au fgrund von 
BERICHTIGUNGEN nach Regel 60.1 Absatz b: 



3 I — I Eingangsdatum des Antrags NACH Ablauf von 19 Monaten ab 
' I I Prioritatsdatum; Punkt 4 und Punkt 5, unten, finden keine Anwendung. 



□ Der Anmeldcr wurdc 
entsprechend unterrichiet 



4. Eingangsdatum des Antiags INNERHALB 19 Monate ab PrioHtatsdatum wegcn Fristverlangemng nach Regcl 80.5. 



5 I — I Das Eingangsdatum des Antrags licgt nach Ablauf von 19 Montatcn ab Prioritatsdatum, der vcrspateic Eingang ist abcr nach 
' — ' Regcl 82 ENTSCHULDIGT. — 



Vom Intemationalen Bilro auszufullen 



Antrag vom I PEA eriialtcn am: 



Formblait PCTAPEA/401 (lelzies Blatt) (Juli 1998; Nachdnick Juli 2000) 



Siehe Anmerkungen zu diesem Antragsformular 



i 



Ci 



PATENT COOPERATION T^AtY 



INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPOMjr^y^ 
(PCT Article 36 and Rule 70) 



Applicant's or agent's file reference 
PCT99/18PH 


See Notification of Transminal of International 
FOR FURTHER ACTION preliniinar>' Examination Report (Form PCT/IPE A/4 1 6) 


International application No. 


International filing date {day/month/year) 


Priori t>' dale {day/month/year) 


PCT/EPOO/09391 


26 September 2000 (26.09.00) 


30 September 1999(30.09.99) 


International Patent Classification (IPC) or national classification and IPC 




A6 IK 31/56, 






Applicant 


VIATRIS GMBH & CO. KG 





This international preliminary examination report has been prepared by this International Preliminary Examining 
Authorit>' and is transmitted to the applicant according to Article 36. 



This REPORT consists of a total of . 



. sheets, including this cover sheet. 



^ This report is also accompanied by ANNEXES, i.e., sheets of the description, claims and/or drawings which have 
^ been amended and are the basis for this report and/or sheets containing rectifications made before this Authority 



; report 

(see Rule 70.16 and Section 607 of the Administrative Instructions under the PCT). 
These annexes consist of a total of 2 sheets. 



3. This report contains indications relating to the following items: 
Basis of the report 
Priority 

Non-establishment of opinion with regard to novelty, inventive step and industrial applicability 
Lack of unity of invention 

Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability; 
citations and explanations supporting such statement 

Certain documents cited 

Certain defects in the international application 

Certain observations on the international application 



1 


I2SI 


II 


□ 


III 


□ 


IV 


□ 


V 




VI 


□ 


VII 


□ 


VIII 


□ 



Date of submission of the demand 

21 February 2001 (21.02.01) 


Date of completion of this report 

29 January 2002 (29.01.2002) 


Name and mailing address of the IPEA/EP 
Facsimile No. 


Authorized officer 
Telephone No. 



Form PCT/IPEA/409 (cover sheet) (January 1994) 



Q 



) 
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INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 



International application No. 

PCT/EPOO/09391 



I. Basis of the report 



1. This report has been drawTl on the basis of (Replacement sheets which have been furnished to the receiving Office in response to an invitation 
under Article 14 are referred to in this report as 'originally filed" and are not annexed to the report since they do not contain amendments.): 

the international application as originally filed. 

the description, pages Lzli » ^is originally filed, 

pages , filed with the demand, 

pages , filed with the letter of 

pages , filed with the letter of 



the claims, 



Nos. 
Nos. 
Nos. 
Nos. 
Nos. 



1-11 



, as originally filed, 

, as amended under Article 1 9, 

, filed with the demand, 

, filed with the letter of 

, filed with the letter of 



29 October 2001 (29.10.2001) 



I I the drawings, sheets/fig 
sheets/fig 
sheets/fig 
sheets/fig 



, as originally filed, 
, filed with the demand, 
, filed with the letter of 
, filed with the letter of 



2. The amendments have resulted in the cancellation of: 

I I the description, pages 

I I the claims, Nos. 



I I the drawings, sheets/fig 



2 I I This report has been established as if (some of) the amendments had not been made, since they have been considered 
' ' — ' to go beyond the disclosure as filed, as indicated in the Supplemental Box (Rule 70.2(c)). 



4. Additional observations, if necessary: 



Form PCT/IPE A/409 (Box I) (Januar>' 1994) 



i) 



INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 



International application No. 
PCT/EP 00/09391 



V. Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability-; 
citations and explanations supporting such statement 



Statement 
Novelty (N) 

Inventive step (IS) 
Industrial applicability (lA) 



Claims 
Claims 

Claims 
Claims 

Claims 
Claims 



1-11 



1-11 



1-11 



YES 
NO 
YES 
NO 

YES 
NO 



Citations and explanations 

1(a) Reference is made to the following documents; 

Dl: WO 97/01337 
D2: EP-A-0 709 099. 



1(b) The following document (D3) was cited by the 

applicant, in the description. The numbering will 
be retained throughout the proceedings . 

Dl: EP 0 334 853. 



2(a) The subject matter of Claim 1 relates to a mixture 
containing loteprednol (LPN) and at least one 
antihistamine (AntiH) . 



Dl relates to a formulation for nasal sprays or 
nasal drops (Claim 1) , for the treatment of allergic 
rhinitis - see page 1, paragraph 1, containing a 
topical AntiH such as, for example, beclomethasone , 
flunisolide, dexamethasone or budesonide . Because 
of the poor water-solubility of corticosteroids, the 
formulation is normally a suspension - see page 5, 
line 8 - or an emulsion with the aid of a 
solubilising agent (page 6, line 7) . Dl makes no 
reference to the use of LPN. 
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D2 describes an aqueous nasal suspension (Claims 1, 
3 and 4), containing a steroid (S) such as LPN and 
an AntiH for the treatment of allergic rhinitis - 
see page 4, lines 10-15. However, there are neither 
embodiments nor any specific references in the text 
to indicate a combined use of LPN with an AntiH. 
D2 does not mention the use of levocabastine , 
azelastine or azatadine. 



D3 describes ''soft steroids'', such as loteprednol 
derivatives (see Example 13), which have fewer side 
effects (see page 22, lines 45-57) because they are 
characterised by a lower level of systemic activity 
and which are used for the treatment of respiratory 
diseases and allergic conditions such as bronchial 
asthma. However, D3 makes no reference to LPN per 
8B, or to its pharmaceutically compatible esters, 
and its use in a composition with an AntiH. 

For the reasons set out above. Claim 1 is novel 
within the meaning of PCT Article 33(1) and (2). 

2(b) The subject matter of the dependent Claims 2-5 is 

novel within the meaning of PCT Article 33(2), since 
Claim 1 is novel . 



2(c) The subject matter of the independent Claim 5 

relates to a pharmaceutical containing LPN and at 
least one antihistamine (AntiH) , for the treatment 
of diseases of the respiratory tract and/or of 
allergies . 



/. . . 
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Since Dl does not refer to LPN and D2 does not 
specifically describe a combination of LPN with an 
AntiH, the independent Claim 5 is novel within the 
meaning of PCT Article 33(1) and (2) . 

2(d) For the same reason. Claims 6-8 likewise are novels 
since they are dependent on Claim 5. 



2 (e) 



The independent Claim 9 relates to a method for the 
production of a pharmaceutical containing LPN and an 
AntiH for the treatment of diseases of the 
respiratory tract and/or allergies. Since Dl and D2 
do not disclose said pharmaceutical and its 
production, the claimed method is novel within the 
meaning of PCT Article 33(1) and (2). 



2(f) Claims 10 and 11 relate to the use of the 

combination of LPN and an AntiH for the treatment of 
respiratory diseases and allergic rhinitis. 



Since Dl does not refer to LPN and D2 does not 
specifically describe a combination of LPN with an 
AntiH, the independent Claims 10 and 11 are novel 
within the meaning of PCT Article 33(1) and (2). 

Dl, considered to be the closest prior art in 
respect of Claims 1-11, discloses a composition for 
the treatment of allergic rhinitis - see page 1, 
paragraph 1 - comprising a combination of a steroid 
(S) with an AntiH. 



The difference lies in the fact that the steroid of 
Dl is a conventional corticosteroid such as, for 
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example , beclomethasone , f lunisolide , dexamethasone 
and budesonide, whereas that of the present 
application is LPN, which produces fewer side 
effects . 



The problem addressed by the present application can 
thus be seen to be that of obtaining a mixture for 
the treatment of allergic rhinitis with fewer 
systemic side effects. The solution proposed in the 
present application, which lies in the use of LPN, 
can be considered to be inventive because, although 
D3 describes LPN derivatives which are already known 
as ''soft steroids" and have a similar area of useful 
application, there is no suggestion that LPN per se, 
or its pharznaceutlcally compatible esters, such as 
for example LPN etabonate, are characterised by the 
same therapeutic effects. 

The person skilled in the art could only arrive at 
the solution of using said claimed LPNs by way of an 
inventive step. The independent Claims 1 (mixture) , 
5 (pharmaceutical) , 9 (methods of production) , 10 
and 11 (use) and their dependent claims therefore 
involve an inventive step. 



4 Pursuant to PCT Article 5, the description should 

have cited Dl and D2 and briefly outlined the 
relevant prior art disclosed therein. The 
application should have clearly set out in the 
description those features of the subject matter of 
the independent Claims 1, 5 and 9-11 that are 
already known from Dl and D2 . 

/. . - 
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5(a) The term ^^soft" steroid is defined in the 

description - see page 2, paragraph 4 - but is 
nevertheless unclear. The applicant is invited to 
define the term more fully by reference to the 
specialist literature . 

5(b) The IPEA can find no support for Claims 1-2, 5-7 and 
9-11 in the description. The applicant is invited 
to provide such support. If this were not possible, 
the description should be brought into line with the 
claims (PCT Article 6) . 

5(c) In order to facilitate examination of the amended 
application, the applicant is invited to clearly 
mark the amendments made, regardless of whether 
these are additions, substitutions or deletions, and 
to indicate those passages of the original 
application which are supported by said amendments 
(PCT Rule 66 , 8) . 



Where appropriate, said information can be supplied 
in hand-written form on copies of the relevant parts 
of the original application. 
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PAT'^'^iT COOPERATION TREATY 



PCT/E POO/09391 



From the INTERNATIONAL BUREAU 



PCT 

NOTIFICATION OF THE RECORDING 
OF A CHANGE 

(PCT Rule 92bis 1 and 
Administrative Instructions, Section 422) 


To: 

WUESTHOFF & WUESTHOFF 
Schweigerstrasse 2 
81541 Munchen 
ALLEMAGNE 


Date of mailing (day/month/year) 
28 January 2002 (28.01.02) 


Applicant's or agent's file reference 
PCT99/18PH 


IMPORTANT NOTIFICATION 


international application No. 
PCT/EPOO/09391 


International filing date (day/month/year) 

26 September 2000 (26.09.00) 



1. 


Th 
X 


d following indications appeared on record concerning: 
the applicant the inventor |^ the agent the common representative 


Name and Address 

ASTAMEDICA AG 
An der Pikardie 10 
01277 Dresden 
Germany 


State of Nationality 
DE 


State of Residence 
DE 


Telephone No. 


Facsimile No. 


Teleprinter No. 


2. The International Bureau hereby notifies the applicant that the following change has been recorded concerning: 

X the person the name [j^ the address Q]] the nationality the residence 


Name and Address 

VIATRIS GMBH 8t CO. KG 
Weismutlerstrasse 45 
60314 Frankfurt am Main 
Germany 


State of Nationality 
DE 


State of Residence 
DE 


Telephone No. 


Facsimile No. 


Teleprinter No. 


3. Further observations, if necessary: 


4. 


A copy of this notification has been sent to: 

~X] the receiving Office | [ the designated Offices concerned 

the International Searching Authority [~X] the elected Offices concerned 
"x] the International Preliminary Examining Authority | | other: 



The International Bureau of WiPO 


Authorized officer 




34, chemin des Colombettes 


Elisabeth KONIG 


121 1 Geneva 20, Switzerland 




Facsimile No.: (41-22) 740.14.35 


Telephone No.: (41-22)338.83.38 
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From the INTERNATIONAL BUREAU 



PCT 

NOTIFICATION OF ELECTION 
(PCT Rule 61.2) 


To: 

Commissioner 

Uo uepartmeni or commerce 
United States Patent and Trademark 

Office, PCT 

2011 South Clark Place Room 
CP2/5C24 

Arlington, VA 22202 
ETATS-UNIS D'AMERIQU^- 

in its capacity as elected Office 


Date of mailing (day/month/year) 
11 June 2001 (11.06.01) 




International application No. 
PCT/EPOO/09391 


Applicant's or agent's file reference 
99/18 PH Ba 


International filing date (day/month/year) 

26 September 2000 (26.09.00) 


Priority date (day/month/yea r) 

30 September 1999 (30.09.99) 


Applicant 

SZELENYL Istvan et al 



1. The designated Office is hereby notified of its election made: 

I X| in the demand filed with the International Preliminary Examining Authority on: 

21 February 2001 (21.02.01) 



I I in a notice effecting later election filed with the International Bureau on: 



2. The election | X| was 

I I was not 

made before the expiration of 19 months from the priority date or, where Rule 32 applies, within the time limit under 
Rule 32.2(b). 



The International Bureau of WlPO 


Authorized officer 




34, chemin des Colombettes 


Olivia TEFY 


121 1 Geneva 20, Switzerland 




Facsimile No.: (41*22) 740.14.35 


Telephone No.: (41-22)338.83.38 
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Administrative Instructions, Section 422) 


To: 

WUESTHOFF & WUESTHOFF 
Schweigerstrasse 2 
81541 Munchen 
ALLEMAGNE 


Date of mailing (day/month/year) 
10 October 2001 (10.10.01) 


Applicanf s or agent* s file reference 
N.5880(PCT99/18PH) 


IMPORTANT NOTIFICATION 


International application No. 

PCT/EPOO/09391 


International filing date (day/month/year) 

26 September 2000 (26.09.00) 



1. The following indications appeared on record concerning: 



I I the applicant 



□ 



the inventor 



the agent | | the common representative 



Name and Address 



State of Nationality 



State of Residence 



Telephone No. 



Facsimile No. 



Teleprinter No. 



2. The International Bureau hereby notifies the applicant that the following change has been recorded concerning: 
I I the person the name | [ the address | [ the nationality [ | the residence 



Name and Address 

WUESTHOFF & WUESTHOFF 
Schweigerstrasse 2 
81541 Munchen 
Germany 



State of Nationality 



State of Residence 



Telephone No. 

49 89 62 18 00 0 



Facsimile No. 

49 89 62 18 00 15 



Teleprinter No. 



3. Further observations, if necessary: 

Appointment of agent. 



4. A copy of this notification has been sent to: 

I X| the receiving Office 

I I the International Searching Authority 

I X I the International Preliminary Examining Authority 



I [ the designated Offices concerned 
I X[ the elected Offices concerned 
I I other: 



The International Bureau of WlPO 


Authorized officer 


34, chemin des Colombettes 


Elisabeth KONIG 


121 1 Geneva 20. Switzerland 




Facsimile No.: (41-22) 740.14.35 


Telephone No.: (41-22) 338.83.38 
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VERTRAG UBER [^jUNTERNATIONALE ZUSAR/j^ 

'IRebiet DES PATENTWESEI^ 

PCT 

INTERNATIONALER VORLAUFIGER PRUFU 

(Artikel 36 und Regel 70 PCT) 



NARBEIT AUF DEM 




Aktenzeichen des Anmelders Oder Anwatts 
09/18 PH Ba 


siehe Mitteilung Qber die Ubersendung des intemationalen 
WEITERES VORGEHEN voriSufigen PrQfungsberichts (Fomiblatt PCT/IPEA/416) 


Internationales Aktenzeichen 
PCT/EPOO/09391 


Internationales AnmeldedatumfT ag/Monat/Jahr) 
26/09/2000 


Prioritdtsdatum (Tag/Monat/Tag) 
30/09/1999 


Internationale Patentklassifikation (IPK) oder nationaie Klassifikatlon und IPK 
A61K31/56 


Anmelder I 





1. Dieser Internationale vorlaufige Prufungsbehcht wurde von der nnit der intemationalen vorlaufigen Prufung beauftragten 
Behdrde erstellt und wird dem Annnelder gemSB Artikel 36 ubermittelt. 

2. Dieser BERICHT umfaBt insgesamt 7 Blatter einschlieBlich dieses Deckblatts. 

S AuBerdem liegen dem Bericht ANLAGEN bei; dabei handelt es sich urn Blatter mit Beschreibungen, Anspruchen 
und/oder Zeichnungen, die geandert wurden und diesem Bericht zugrunde liegen, und/oder Blatter mit vor dieser 
Behorde vorgenommenen Berichtigungen (siehe Regel 70.16 und Abschnitt 607 der Verwaltungsrichtlinien zum PCT) 

Diese Anlagen umfassen insgesamt 2 Blatter. 



3. Dieser Bericht enthalt Angaben zu folgenden Punkten: 

I S Grundlage des Berlchts 
Prioritat 



Mangelnde Einheltlichkeit der Erfindung 

Begrundete Feststellung nach Artikel 35(2) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen TatigJ 
gewerbiichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erktarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

Bestimmte angefuhrte Unterlagen 

Bestimmte Mangel der intemationalen Anmeldung 

Bestimmte Bemerkungen zur Intemationalen Anmeldung 



II 


□ 


III 


□ 


IV 


□ 


V 




VI 


□ 


VII 


□ 


VIII 


□ 



Datum der EInreichung des Antrags 
21/02/2001 


Datum der Fertigstetlung dieses Berlchts 
29.01.2002 


Name und Postanschrift der mit der intemationalen vorlaufigen 
Prufung beauftragten Behdrde: 

^ Europaisches Patentamt 
^ D-80298 MQnchen 

Tel. +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d 
Fax: +49 89 2399 - 4465 


Bevollmachtigter Bediensteter 

Luangkhot, N f ^ }) 

Tel. Nr. 449 89 2399 7857 
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I. Grundlage des Berichts 

1 . Hinsichtlich der Bestandteile der internationalen Anmeldung {Ersatzblatter, die dem Anmeldeamt auf eine 
Aufforderung nach Artikel 14 hin vorgelegt warden, gelten im Rahmen dieses Benefits a/s "ursprunglich 
eingereicht" and sind ihm nicht beige fugt, weil sie keine Anderungen enthalten (Regain 70. 16 and 70.17)): 
Beschreibung, Seiten: 

1 -1 1 ursprungliche Fassung 

Patentanspruche, Nr.: 

1 -1 1 eingegangen am 29/1 0/2001 mit Schreiben vom 29/1 0/2001 



2. Hinsichtlich der Sprache: Alle vorstehend genannten Bestandteile standen der Behorde in der Sprache, in der 
die intemationale Anmeldung eingereicht worden ist, zur Verfugung oder wurden in dieser eingereicht, sofern 
unter diesem Punkt nichts anderes angegeben ist. 

Die Bestandteile standen der Behorde in der Sprache: zur Verfugung bzw. wurden in dieser Sprache 
eingereicht; dabei handelt es sich um 

□ die Sprache der Ubersetzung. die fur die Zwecke der internationalen Recherche eingereicht worden ist (nach 
Regel 23.1(b)). 

□ die Veroffentlichungssprache der internationalen Anmeldung (nach Regel 48.3(b)). 

□ die Sprache der Obersetzung, die fur die Zwecke der internationalen vorlaufigen Prufung eingereicht worden 
ist (nach Regel 55.2 und/oder 55.3). 

3. Hinsichtlich der in der internationalen Anmeldung offenbarten Nucleotide und/oder Aminosauresequenz ist die 
Internationale voriaufige Prufung auf der Grundlage des Sequenzprotokolls durchgefiihrt worden, das: 

□ in der internationalen Anmeldung in schriftlicher Form enthalten ist. 

□ zusammen mit der internationalen Anmeldung in computerlesbarer Form eingereicht worden ist. 

□ bei der Behorde nachtraglich in schriftlicher Form eingereicht worden ist. 

□ bei der Behorde nachtraglich in computerlesbarer Form eingereicht worden ist. 

□ Die Erklarung, daB das nachtraglich eingereichte schriftliche Sequenzprotokoll nicht uber den 
Offenbarungsgehalt der internationalen Anmeldung im Anmeldezeitpunkt hinausgeht, wurde vorgelegt. 

□ Die Erklarung. dal3 die in computerlesbarer Form erfassten Informationen dem schriftlichen 
Sequenzprotokoll entsprechen, wurde vorgelegt. 

4. Aufgrund der Anderungen sind folgende Unterlagen fortgefallen: 

□ Beschreibung. Seiten: 

H Anspruche, Nr.: 12,13 

□ Zeichnungen. Blatt: 
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5. □ Dieser Bericht ist ohne Berucksichtigung (von einigen) der Anderungen erstellt worden, da diese aus den 
angegebenen Grunden nach Auffassung der Behorde uber den Offenbarungsgehalt in der ursprungiich 
eingereichten Fassung hinausgehen (Regel 70.2(c)). 

(Auf Ersatzblatter, die solche Anderungen enthalten, ist unter Punict 1 iiinzuweisen;sie sind diesem Bericht 
beizufugen). 



6. Etwaige zusatzliche Bemerkungen: 



V. Begrundete Feststellung nach Artikel 35(2) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen Tatigkeit und der 
gewerblichen Anwendbarkelt; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

1. Feststellung 

Neuheit (N) Ja: Anspruche 1-11 

Nein: Anspruche 

Erfinderische Tatigkeit (ET) Ja: Anspruche 1 -1 1 

Nein: Anspruche 

Gewerbliche Anwendbarkelt (GA) Ja: Anspruche 1-11 

Nein: Anspruche 



2. Unterlagen und Erklarungen 
siehe Belblatt 



Formblatt PCT/IPEA/409 (Felder l-VIII. Blatt 2) (Juli 1998) 



m 



INTERNATIONALER VORLAUFIGER Internationales Aktenzeichen PCT/E POO/09391 
PRUFUNGSBERICHT - BEIBLATT 



Zu Punkt V 

Begrundete Feststeliung nach Artikel 35(2) hinsichtlich der Neuheit, der 
erfinderischen Tatigkeit und der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und 
Erkiarungen zur Stutzung dieser Feststeliung 

1a) Es wird auf die folgenden Dokumente verwiesen: 
D1: WO 97 01337 
D2: EP-A-0 709 099 

1b) Das folgende Dokument D3 wurde von der Anmelderin in der 
Beschreibung zitiert. Die Numerierung wird auch im weiteren Verfahren 
beibehalten. 

D3: EP 0334 853 

2a) Der Gegenstand des Anspruchs 1 bezieht sich auf ein Gemisch, das 
Loteprednol (LPN) und mindestens ein Antihistaminikum (AntiH) enthalt. 

D1 betrifft eine Formulierung fur Nasensprays oder -tropfen (Anspruch 1) 
fur die Behandlung von allergischer Rhinitis (S.1 §1), enthaltend ein 
topisches AntiH wie z.B. Levocabastin, Azelastin oder Azatadin, und ein 
topisches Nasensteroid wie z.B. Beclomethason, Flunisolid, 
Dexamethason oder Budesonid. Aufgrund der schlechten 
Wasserloslichkeit von Kortikosteroiden ist die Formulierung ubiicherweise 
eine Suspension (S.5, Z. 8) oder mit Hilfe eines Losevermittlers eine 
Emulsion (S.6, Z.7). D1 erwahnt nicht die Verwendung von LPN. 

D2 beschreibt eine waBrige Nasensuspension (Anspruche 1, 3 und 4), 
enthaltend ein S wie LPN und ein AntiH fiir die Behandlung von 
allergischer Rhinitis (S.4, Z. 10-15). Jedoch gibt es weder 
Ausfuhrungsbeispieie noch konkrete Textstellen, die eine kombinierte 
Verwendung von LPN mit einem AntiH andeuten. D2 erwahnt nicht die 
Verwendung von Levocabastin, Azelastin oder Azatadin. 
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D3 beschreibt 'Soft Steroiden' wie Loteprednol-Derivate (siehe Beispiel 
13), die aufgrund der geringeren systemischen Aktivitat weniger 
Nebenwirkung (siehe S.22 Z.45-57) aufweisen und als Tropfen oder 
Nasensprays (siehe S.23 Z.2) zur Behandlung von 
Respirationserkrankungen und allergischen Zustanden wie 
Bronchialathsma eingesetzt werden. Jedoch en^^ahnt D3 nicht LPN per se 
Oder seine pharmazeutisch vertragliche Ester und seine Verwendung 
in einer Zusammentsetzung mit einem AntiH. 

Aufgrund des obengenannten Tatbestands ist Anspruch 1 neu im Sinne 
von Art. 33(1) und (2) PCT. 

2b) Der Gegenstand der abhangigen Anspriiche 2-5 ist Im Sinne von Artikel 
33(2) PCT neu, weil Anspruch 1 neu ist. 

2c) Der Gegenstand des unabhangigen Anspruchs 5 bezieht sich auf ein 
Arzneimittel, das LPN und mindestens ein Antihistaminikum (AntiH) enthalt, 
zur Behandlung von Erkrankungen der Atemwege und/oder von 
Allergien. 

Da D1 nicht LPN erwahnt und D2 nicht konkret eine Kombination auf LPN 
mit einem AntiH beschreibt, ist der unabhangige Anspruch 5 neu im Sinne 
vom Art. 33(1) und (2) PCT. 

2d) Aus dem selben Grund sind auch die von Anspruch 5 abhangigen 
Anspruche 6-8 neu. 

2e) Der unabhangige Anspruch 9 bezieht sich auf ein Verfahren zur 
Herstellung eines Arzneimittels, das LPN und ein AntiH enthalt, zur 
Behandlung von Atemwegserkrankungen und/oder Allergien. Da das 
Arzneimittel und dessen Herstellung aus D1-D2 nicht bekannt sind, ist das 
beanspruchte Verfahren neu im Sinne vom Art. 33(1) und (2) PCT. 

2f) Anspruche 10 bzw. 1 1 beziehen sich auf die Verwendung der Kombination 
vom LPN und ein AntiH zur Behandlung von Atemwegserkrankungen bzw. 
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allergischer Rhinitis. 

Da D1 nicht LPN erwahnt und D2 nicht konkret eine Kombination auf LPN 
mit einem AntiH beschreibt, sind die unabhangigen Anspruche 10 und 11 
neu im Sinne vom Art. 33(1) und (2) PCT. 

3) D1, das als nachstliegender Stand der Technik fur Anspruche 1-11 
angesehen wird, offenbart eine Zusammensetzung zur Behandlung von 
allergischer Rhinitis (S.I §1), die aus einer Kombination von einem Steroid 
(S) mit einem AntiH besteht. 

Der Unterschied liegt daran. daB es sich beim Steroid vom D1 um die 
herkommlichen Korlikosteroide wie z.B. Beclomethason, Flunisolid, 
Dexamethason oder Budesonid handelt, wahrend das von der 
vorliegenden Anmeldung LPN ist, dessen Effekt geringere 
Nebenwirkungen aufweist. 

Die mit der vorliegenden Erfindung zu losende Aufgabe kann somit darin 
gesehen werden: Wie kann man ein Gemisch zur Behandlung von 
allergischer Rhinitis mit weniger systemischen Nebenwirkungen erhalten? 
Die in der vorliegenden Anmeldung vorgeschlagene Losung, die aus der 
Verwendung von LPN besteht, kann als erfinderisch betrachtet werden. 
denn obwohl D3 LPN-Derivate beschreibt, welche bereits als 'Soft Steroide' 
bekannt sind und im gleichen Einsatzgebiet verwendet werden, gibt es 
keinen Hinweis, daB LPN per se oder seine pharmazeutisch 
vertragllchen Ester wie z.B. LPN Etabonat die gleichen 
therapeutischen Wirkungen besitzen. 

Der Fachmann muB erfinderisch tatig werden, um zu der Losung zu 
gelangen, diese beanspruchten LPNs zu verwenden. Unabhangige 
Anspruche 1 (Gemisch), 5 (Arzneimittel), 9 (Herstellungsverfahren), 10 und 
11 (Verwendung) und deren abhangige Anspruche beruhen somit auf 
einer erfinderischen Tatigkeit. 
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4) Um die Erfordernisse des Artikels 5 PCT zu erfullen, sind in der 
Beschreibung die Dokumente D1 und D2 zu nennen; ihr einschlagiger 
Inhalt sollte kurz unnrissen werden. Der Anmelder sollte in der 
Beschreibung klar zum Ausdruck bringen, welche Merkmale des 
Gegenstandes der unabhangigen Anspriiche 1, 5, 9-11 aus D1 und D2 
schon bekannt sind. 

5a) Der Begriff "Soft"-Steroide ist trotz Erklarung in der Beschreibung (S.2 §4) 
unklar. Der Anmelder Ist gebeten. mit Hilfe eines Hinweis aus einem 
Fachbuch ausfuhrlicher den Begriff zu erklaren. 

5b) Die IPEA kann die Grundlage der Anspruche 1-2, 5-7, 9-11 in der 
Beschreibung nicht finden. Der Anmelder ist gebeten, dieser anzugeben. 
Falls diese Grundlage fehit, ist die Beschreibung an diese Anspruche 
anzupassen (Art.6 PCT). 

5c) Um die Prufung von geanderten Anmeldungsunterlagen zu erieichtern, 
wird der Anmelder gebeten. die durchgefuhrten Anderungen, unabhangig 
davon, ob es sich um Anderungen durch Hinzufiigen, Ersetzen oder 
Streichen handelt, deutlich aufzuzeigen und anzugeben, auf welche Stellen 
in der ursprunglich eingereichten Anmeldung sich diese Anderungen 
stutzen (R. 66(8) PCT). 

Gegebenenfalls konnen diese Angaben in handschriftlicher Form auf 
Kopien der betreffenden Teile der ursprunglichen Anmeldung erfolgen. 



Formblatt PCT/Beiblatt/409 (Blatt 4) (EPA-April 1997) 




Printed:24-6l -20021 



CLMS ; i 



j00969303-EP600939f 




PCT/EPOO/09391 



Patentanspruche 



1. Pharraazeutisches Gemisch, utnfassend Loteprednol oder 
einen pharmazeutisch vertraglichen Ester davon und 
mindestens ein Antihistaminikum. 

2. Gemisch nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet ^ dali es 
sich bei dem Ant ikistaiminkum um ein topisch 
verabreichbares Antihistaminikum handelt. 

3. Gemisch nach den AnspriAchen 1 oder 2, dadurch 
gekennzeichnet, dafi es sich bei dem Antikistaminikum um 
Azelastin und/oder Levocabastin handelt. 

4. Gemisch nach einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch 
gekennzeichnet , dafi es sich bei dem pharmazeutisch 
vertraglichen Ester um Loteprednol Etabonat handelt. 

5 . Arzneimittel zur Behandlung von Erkrankungen der unteren 
und/oder oberen Atemwege und/oder zur Behandlung von 
Allergien, enthaltend als Wirkstoffe Loteprednol und 
mindestens ein topisch verabreichbares Antihistaminikum, 
gegebenenf alls zusammen mit ublichen Hilfs- oder 
Tragerstof f en, zur simultanen, sequenziellen oder 
separaten Verabreichung . 

6. Arzneimittel nach Anspruch 5, dadurch gekennzeichnet, dafi 
es gleichzeitig, nacheinander oder unabhangig voneinander 
intranasal oder intraocular verabreicht werden kann. 

7. Arzneimittel nach einem der Anspruche 5 oder 6, dadurch 
gekennzeichnet , daft es sich um eine inhalierbare flussige 
Oder feste Zubereitung handelt. 
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GEAENDERTES BLATT 



29-10-2601} 



[T'rinted:24i6l-20d2 



CLMS. 



00969303-EP00093ai^ 



8. Arzneimittel nach Anspruch 5, dadurch gekennzeichnet, dafi 
das Antihistarainikutn auch oral verabreicht werden karm. 

9 . Verf ahren 

Behandlung und Prophylaxe von Atemwegserkrankungen 
und/oder Allergien, enthaltend als Wirkstoffe Loteprednol 
Oder einen pharmazeutisch vert raglichen Ester davon und 
mindestens ein Ant ihistaminikum, dadurch gekennzeichnet , 
daft man das Loteprednol oder dessen pharmazeutisch 
vertraglichen Ester und den oder die Antihistaminika 
einzeln oder zusammen, gegebenenf alls zusammen mit 
ublichen Hilfs- oder Tragerstof f en, vermischt und die so 
erhaltene Mischung in geeignete Darreichungsf ormen 
uberftihrt . 



10 . Verwendung einer Kombination von Loteprednol oder einem 
pharmazeutisch vertraglichen Ester davon und einem 
Antihistaminikum zur simultanen, sequenziellen oder 
separaten Verabreichung zur Herstellung eines 
Arzneimittels zur Behandlung und Prophylaxe von 
Atemwegserkrankungen und/oder Allergien. 

11 . Verwendung einer Kombination von Loteprednol oder einem 
pharmazeutisch vertraglichen Ester davon und einem 
Antihistaminikum zur simultanen, sequenziellen oder 
separaten Verabreichung zur Herstellung eines 
Arzneimittels zur Behandlung von allergischer Rhinitis 
und Rhinokonjunktivitis . 
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GEAENDERTES BLATT 



29-1,0-2001^ 



VERTRAG UB&R DIE INTERNATIONALE ZUSAM^NARBEIT 
AIMEM GEBIET des patentwes^P 

PCT 

internationaler recherchenbericht 

(Artikel 18 sowie Regein 43 urid 44 PCT) 



Aktenzetchen des Anmelders Oder Anwalts 

99/18 PH Ba 


WEITERES siehe Mitteilung Qber die Ubermlttlung des intemationalen 

Recherchenberichts (Formblatt PCT/ISA/220) sowie* soweit 
VORGEHEN zutreffend, nachstehender Punkt 5 


IntemationaJes Aktenzeichen 
PCT/EP 00/09391 


Internationales Anmeldedatum 

(T ag/Mona t/Jahr) 

26/09/2000 


(FrQhestes) Prloritatsdatutn (Tag/MonaVJahr) 

30/09/1999 


Anmelder 

ASIA MEDICA AG et al . 



Dieser Internationale Reclierctienbericht wurde von der Intemationalen Recherchenbehdrde erstellt und wird dem Anmelder gemdB 
Artikel 18 ubermittelt. Eine Kople wird dem Intemationalen Buro ubermlttelt. 

Dieser Internationale Recherchenbericht umfaBt insgesamt _2 Blatter. 

[X] Daruber hfnaus liegt ihm jeweils eine Kopie der in diesem Bericht genannten Unterlagen zum Stand der Technik bei. 



1 . Gnindlage des Berichts 

a. Hinsichtlich der Sprache ist die Internationale Recherche auf der Grundtage der internationaten Anmeldung in der Sprache 
durchgefQhrt worden, in der sie eingereicht wurde. sofem unter diesem Punkt nichts anderes angegeben ist. 



□ 



2. 
3. 



Die Internationale Recherche Ist auf der Grundlage einer bei der Behdrde eingereichten Ubersetzung der intemationalen 
Anmeldung (Regel 23.1 b)) durchgefiihrt worden. 

Hinsichtlich der in der intemationalen Anmeldung offenbarten Nucleotid- und/oder Aminosauresequenz ist die Internationale 
Recherche auf der Gmndlage des Sequenzprotokolls durchgefuhrt worden, das 
I I in der intemationalen Anmeldung in Schriflicher Form enthalten ist. 

I I zusammen mit der intemationalen Anmeldung in oomputerlesbarer Form eingereicht worden ist. 

I I bei der BehOrde nachtrdglich in schriftlicher Form eingereicht worden ist. 

I I bei der Behorde nachtrSglich in oomputerlesbarer Form eingereicht worden ist. 

I I Die Erkiarung, da3 das nachtrSglich eingereichte schriftliche Sequenzprotokoll nicht uber den Offenbarungsgehalt der 
intemationalen Anmeldung im Anmeldezeitpunkt hinausgeht, wurde vorgelegt. 

I I Die ErklSrung, daB die in oomputerlesbarer Form erfaBten Informationen dem schriftlichen Sequenzprotokoll entsprechen, 
wurde vorgelegt. 

I I Bestimmte Anspruche haben sich als nicht recherchierbar erwiesen (siehe Feld I). 
I I Mangelnde Einheitlichkeit der Erfindung (siehe Feld II). 



4. Hinsichtlich der Bezeichnung der Erfindung 

[X| wird der vom Anmelder eingereichte Wortlaut genehmigt. 
I I wurde der Wortlaut von der Behdrde wie fotgt festgesetzt: 



5. Hinsichtlich der Zusammenfassung 

lY] wird der vom Anmelder eingereichte Wortlaut genehmigt. 

wurde der Wortlaut nach Regel 38.2b) in der in Feld III angegebenen Fassung von der BehOrde festgesetzt. Der 
I I Anmelder kann der Behdrde innerhalb eines Monats nach dem Datum der Absendung dieses intemationalen 

Recherchenberichts eine Stellungnahme voriegen. 

6. Folgende Abbildung der Zeichnungen ist mit der Zusammenfassung zu verOffentlichen: Abb. Nr. 



I I wie vom Anmelder vorgeschlagen [X] keinederAbb. 

I I well der Anmelder selbst kelne Abbildung vorgeschlagen hat. 
I I well diese Abbildung die Erfindung besser kennzeichnet. 



Formblatt PCT/ISA/210 (Blatt 1) (Jul! 1998) 



' INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT 



;ipii/c 



Internationales Aktenzelclien 

PC^B 00/09391 



A. KLASSIRZIERUNG DES ANMELDUNGSGEStNSTANDES 

IPK 7 A61K31756 A61P11/02 



Nach der Intemationalen Patentklassifikation (IPK) Oder nach der nationalen Klassifikatk>n und der IPK 




B. RECHERCHIERTE GEBIETH 



Recherchierter MindestprQfstoff (Klassifikationssystem und KlassiftRationssymtrate ) 

IPK 7 A61K 



Recherchierte aber nicht zum MindestprOfstoff gehdrende Verdffentlichungen, soweft diese unter die recherchjerten Geblete fallen 



Wahrend der intemationalen Recherche Konsultierte elektrontsche Datenbank (Name der Datenbank und evtl. verwendete Suchbegriffe) 

EPO-Internal , PAJ, WPI Data, BIOSIS, CHEM ABS Data, EMBASE 



C. ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN 



Kategorie*^ Bezeichnung der Ver5ffentllchung, soweit erforderllch unter Angat)e der In Betracht kommenden Telle 



Betr. Anspnjch Nr. 



wo 97 01337 A (MCNEIL-PPC) 
16. Januar 1997 (1997-01-16) 
Anspruch 1 
Seite 1, Zeile 3-7 

EP 0 709 099 A (SENJU PHARMACEUTICAL) 
1. Mai 1996 (1996-05-01) 
Anspruche 1,3,4 
Seite 3, Zeile 23-27 
Seite 4, Zeile 12,13 



1-3.6-8, 
10-12 



1,2,4-8, 
10-12 



□ 



Weitere Veroffentlichungen sind der Fortsetzung von Feld C zu 
entnehmen 



ID 



Slehe Anhang Patentfamllle 



* Besondere Kategorien von angegebenen Veroffentlichungen 

■A" Veroffentlichung, die den allgememen Stand der Technik deflnlert. 
aber nicht als besonders bedeutsam anzusehen ist 

*E* diteres Dokument. das jedoch erst am Oder nach dem intemattonalen 
Anmekledatum verdffentlk:ht worden ist 

*L' Verdffentlichung. die geelgnet Ist. einen Prioritdtsanspruch zwelfelhaft er- 
scheinen zu lassen. Oder durch die das Ver5ffentl!chungsdatum elner 
anderen cm Recherchenbericht genannten Verdffen1lk:hung belegt werden 
soil Oder die aus einem anderen besonderen Grund angegeben ist (wie 
ausgefuhrl) 

"O* Veroffentlrchung. die sich auf eine mundiiche Offenbarung, 

eine Benutzung, eine Ausstellung oder andere MaBnahmen bezieht 

*P' Veroffentlichung. die vor dem intemationalen Anmeldedatum, aber nach 
dem beanspruchten Prioritatsdatum veroffentlicht worden ist 



*T* Spatere Verdffentlichung. die nach dem intemationalen Anmekledatum 
Oder dem Prioritatsdatum ver6ffentllcht worden ist und mit der 
Anmeldung nteht kollkiieit. sondem nur zum Verstandnis des der 
Erfindung zugrundeltegenden Prinzips oder der ihr zugrundeliegenden 
Theorie angegeben ist 

*X* Veroffentlichung von besonderer Bedeutung; die beanspruchte Erfindung 
kann allein aufgrund dieser Verdffentlichung nicht als neu oder auf 
erflnderischerTdtigkeit beruhend betrachtet werden 

•Y' Verdffentlichung von besonderer Bedeutung: die beanspruchte Erfindung 
kann nteht als auf erfinderischer Tatigkett beruhend betrachtet 
werden. wenn die Veroffentlichung mit elner oder mehreren anderen 
Verdffentltehungen dieser Kategorte In Verblndung gebracht wird und 
diese Verblndung fur einen Fachmann naheliegend Ist 

Veroffentlichung, die Mitglied derselben Patentfamilie ist 



Datum des Abschlusses der intemationalen Recherche 



15. Marz 2001 



Absendedatum des intemationalen Recherchenberichts 



21/03/2001 



Name und Postanschrift der Intemattonalen Recherchenbehdrde 
EuropSisches Patentamt. P. B. 5818 Patentlaan 2 
NL - 2280 HV Rijswiik 
Tel. (+31-70) 340-2040. Tx. 31 651 epo nl. 
Fax: (+31-70) 340-3016 



Bevollmdchtlgter Bediensteter 



Peeters, J 



Fomnblatt PCT/)SA/210 (Blatt 2) (Juli 1992) 



INTERNATIONAL SEARCH REPORT 

Informatt^Lon patent family members 


International Application No 

PC|^ 00/09391 


Patent document 
cited in search report 


^^>ubIication 
date 


Patent fannily 
member(s) 


Publication 
date 



wo 9701337 A 16-01-1997 AU 6392496 A 30-01-1997 



EP 709099 A 01-05-1996 AU 3290595 A 18-04-1996 

CA 2159288 A 29-03-1996 
JP 8151332 A 11-06-1996 



Fomn PCT/ISA/210 (patent family annex) (July 1992) 



-J 




I 



VERTRAG UBE 
AUF 



.rUXiE INTERNATIONALE ZUSAMMEN/ 
|n GEBiET DES PATENTWESEh^^ 

PCT 

INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT 

(Artikel 18 sowie Regein 43 und 44 PCT) 



ARBEIT 



Aktenzeichen des Anmelders Oder Anwalts 

99/18 PH Ba 


tJk«c|i-pDce siehe Mitteilung uber die Ubermittlung des Internationalen 

Recherchenberichts (Formblatt PCT/ISA/220) sowie, soweit 
VORGEHEN zutreffend, nachstehender Punkt 5 


Internationales Aktenzeichen 

PCT/EP 00/09391 


tntemationaJes Anmeldedatum 

(T ag/Mona t/Jahr) 

26/09/2000 


(Fruhestes) Prioritatsdatum (Tag/Monat/Jahr) 

30/09/1999 


Anmelder 

ASIA MEDICA AG et al . 



Dieser internationale Recherchenbericht wurde von der Internationalen Recherchenbehdrde erstellt und wird dem Anmelder gemdB 
Artikel 18 ubermittelt. Eine Kopie wird dem Internationalen Buro ubermittelt. 

Dieser internationale Recherchenbericht umfaBt insgesamt _2 Blatter. 

DarOber hlnaus liegt ihm jeweils eine Kopie der in diesem Bericht genannten Unterlagen zum Stand der Technik bei. 



2. 
3. 



Grundlage des Berichts 

a. HInsichtlich der Sprache ist die intemationale Recherche auf der Grundlage der Internationalen Anmeldung in der Sprache 
durchgefuhrt worden, In der sie eingeretcht wurde, sofem unter diesem Punkt nichts anderes angegeben ist. 

I I Die intemationale Recherche ist auf der Grundlage einer bet der Behdrde eingereichten Ubersetzung der internationalen 
Anmeldung (Regel 23.1 b)) durchgefuhrt worden. 

b. Hinsichtlich der in der internationalen Anmeldung offenbarten Nucleotide und/oder Aminosauresequenz ist die Internationale 
Recherche auf der Grundlage des Sequenzprotokolls durchgefuhrt worden, das 

I I in der Internationalen Anmeldung In Schriflicher Form enthalten Ist. 

zusammen mit der internationalen Anmeldung in computerlesbarer Form eingereicht worden ist. 
bei der BehOrde nachtrdgiich in schriftlicher Form eingereicht worden ist. 
bei der BehOrde nachtrSglich in computerlesbarer Form eingereicht worden ist. 

Die Erkiarung, dafB das nachtragllch eingereichte schriftiiche Sequenzprotokoll nicht uber den Often barungsge haft der 
internationalen Anmeldung im Anmeldezeitpunkt hinausgeht, wurde vorgelegt. 

Die Efklarung, da3 die in computerlesbarer Form erta3ten Informationen dem schriftlichen Sequenzprotokoll entsprechen. 
wurde vorgelegt. 

Bestimmte Anspruche haben sich als nicht recherchierbar erwiesen (siehe Feld I). 
Mangeinde Einheitlichkeit der Erfindung (siehe Feld II). 



□ 
□ 
□ 
□ 

□ 

□ 
□ 



Hinsichtlich der Bezeichnung der Erfindung 

PC] wird der vom Anmelder eingereichte Wortlaut genehmigt 
I I wurde der Wortlaut von der Behdrde wie folgt festgesetzt: 



Hinsichtlich der Zusammenfassung 

[Y] wird der vom Anmelder eingefeieftle' W^aut^nehmtgt " * 

•~ wurde der Wortlaut nach Regel 38.2b) in der in Feld III angegebenen Fassung von der Behdrde festgesetzt Der 
I I Anmelder kann der Beh6rde innerhalb ein s Monats nach dem Datum der Absendung dieses intematlonalen 
Recherchenberichts eine Stellungnahme vorlegen. 

Folgende Abbildung der Zeichnungen ist mit der Zusammenfassung zu verOffenllichen: Abb. Nr. 



I I wie vom Anmelder vorgeschlagen [X] keinederAbb. 

I I well der Anmelder selbst keine Abbildung vorgeschlagen hat. 
I I well dese Abbildung die Erfindung besser kennzetohnet 



Formblatt PCT/ISA/210 (Blatt 1) (Jul! 1998) 



INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT 



tNDES 



Internationales Aktenzeichen 

PCT/iafiO/09391 



A. KLASSIRZIERUNG DBS ANMELOUNGSGEGI 

IPK 7 A61K31/56 A61P11 



Nach der Internationa ten Patentklassifikalion (IPK) Oder nach der nationalen Klassifikation und der IPK 



B. RECHERCHIERTE GEBIETE 



Recherchterier Mindestprutstoff (Klassifikationssystem und Klassifikationssymt>ole ) 

IPK 7 A61K 



Recherchterte aber nk:ht zum Mindestprufstoff gehdrende Veroffentlichungen. soweit diese unter die recherchierten Qebiete fallen 



Watirend der iniemallonalen Recherche konsuttlerte elektronische Dalenbank (Name der Datenbank und evtl. venwendete Suchbegriffe) 

EPO-Internal , PAJ, WPI Data, BIOSIS, CHEM ABS Data, EMBASE 



C. ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN 



Kalegorie" Bezelchnung der Ver6ffentltchung. soweit erforderlich unter Angabe der in Betracht kommenden Telle 



Betr. Anspnich Nr. 



wo 97 01337 A (MCNEIL-PPC) 
16. Januar 1997 (1997-01-16) 
Anspruch 1 
Seite 1, Zeile 3-7 

EP 0 709 099 A (SENJU PHARMACEUTICAL) 
1. Mai 1996 (1996-05-01) 
Anspruche 1,3,4 
Seite 3, Zeile 23-27 
Seite 4, Zeile 12,13 



1-3,6-8, 
10-12 



1,2,4-8, 
10-12 



□ 



Weitere Verdffentlk:hungen sind der Fortsetzung von Feld C zu 
entnehmen 



Siehe Anhang Patenttamilie 



* Besondere Kategorien von angegebenen Verdffentllchungen 

■A' Verdffentlichung. die den aJIgemelnen Stand der Technlk definiert 
at>er nlcht als besonders bedeutsam anzusehen ist 

"E' ^eres Dokument. das jedoch erst am Oder nach dem intemattonalen 
Anmeidedatum verdffentlk^ht worden Ist 

*L' VeroffentUchung, die geeignet Ist. einen Prioritatsanspruch zweffethaft er- 
scheinen zu lassen. oder durch die das Ver6ffentilchungsdatum einer 
anderen tm Recherchenbericht genannten VeroffentUchung belegt werden 
soli Oder die aus einem anderen besonderen Gnind angegeben ist (wie 
ausgefuhrt) 

*(y Verdffentlrchung. die stch auf eine mundriche Offenbarung, 

etne Benutzung. eiqe Ausstellung oder andere MaBnahmen k^ezieht 

-V •VSfbWntticnting. aie vordem Intematlonalen AnrfieklelSaium* atoer nach 
dem beanspruchten Prioritatsdatum verOffentlicht worden Ist 



'T' Spatere Veroffentltohung. die nach dem intematlonalen AnmekJedatum 
Oder dem Prioritatsdatum verdffentlicht worden ist und mil der 
Anmeldung nk;ht kollMiert, sondem nur zum Verstdndnts des der 
Erfindung zugrundeliegenden Prinzips oder der thr zugrundellegenden 
Theorie angegeben ist 

*X* VerdffentUchung von besonderer Bedeutung; die beanspruchte Erfindung 
kann allein aufgrund dieser VerdffentUchung nlcht als neu oder auf 
erfinderischerTaiigkeit beruhend betrachtet werden 

■V Verfiffentlichung von besonderer Bedeutung; die beanspruchte Erfindung 
kann nrcht als auf erfinderischer Tatigkeit beruhend betrachtet 
werden, wenn die Ver6ffentlichung mil einer Oder mehreren anderen 
Verdffentlchungen dieser Kategorie In Verbindung qebracht wird und 
diese Vert>indufig fu^tnen Fachmann naheliegend ist 

*&* VerdffentUchung. die Mitglied derselben Patentfamilie ist 



Datum des Abschlusses der Intemattonalen Recherche 



15. Marz 2001 



Absendedalum des intemattonalen Recherchenberichts 



21/03/2001 



Name und Postanschrlft der Intemattonalen Recherchenbehdrde 
Europaisches Patentamt. P.B. 5818 Paientlaan 2 
NL-2280HVRijsw!ik 
Tel (+31-70) 340-2040. Tx. 31 651 epo nl. 
Fax: (+31-70) 340-3016 



BevoUmachtigter Bedlensteter 



Peeters, J 



Formblatt PCT/ISA/210 (Blatl 2) (Juli 1992) 



INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT 

Angaben zu Verdftentlichungen. die zur seg|§Q^Patentfaniilie gehdren 



Im Recherchenbericht 
angefuhrtes Patentdokument 



itum der 
VerOffentlichung 



Internationales Aktenzeichen 

PCT/i^O/09391 



Mitglied(er) der 
Patentf amine 



5 



Datum der 
Verdffentlichung 



WO 9701337 



16-01-1997 



AU 



6392496 A 



EP 709099 



01-05-1996 



AU 
CA 
JP 



3290595 A 
2159288 A 
8151332 A 



30-01-1997 



18-04-1996 
29-03-1996 
11-06-1996 



Formbtan PCT/ISA/210 (Anhang Patentfami6e)(Juli 1992) 



PCX 



ANTRAG 



Der Unlerzeichnete beantragt, daC die vorliegende 
Internationale Anmeldung nach dem Vertrag iiber die 
intemationalc Zusammenarbeit auf dem Gebiet des 
Patentwesens behandelt wird. 



Vom Ajimcldcamt auszufullen 



PCT/EP 0 0 / 0 9 3 9 1 

Internationales Aktcnzeichen 



(l a 09. 2000 ) 2 6 SEP 2000 

ES Anmeldedanjm ' 



Internationales Anmeldedatum 



EUROPEAN PATENT OFFICE 

PCT INTERNATIONAL APPLICATION 
Name des Anmeldeamts und **PCT International Application" 



Alctenzeichen des Anmelders oder Anwalts (falls gewCtitxch/) 
(max. 12 Zeichen) 99/18 PH Ba. 



Feld Nr. I BEZEICHNUNG DER ERFINDUNG 

Neue Kombination von Loteprednoi und Ant ihistaminika 



Feid Nr. 11 ANJMELDER 



Anschrift angegeberti 

Staat des Sitzes oder H't^nsitzes angegeben ist.) 



ASTA Medica AG 

An der Pikardie 10 

01277 Dresden 

Deutschland 



I I Oiese Person ist 

' ' gleichzeitig Erflnder 



Teleformr.; 






0351 


834 


1453 


Telefaxnr.: 






0351 


834 


1945 



Fenischreibnr.: 



Staatsangehdrigkeit (Staat): 

DE 


Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 

DE 


Diese PersonistAnmelder | | alle Bestiin* V^r" alle Bcstimmungsstaaten mil Austialiine | 1 mir die Vereiiiigtcii | 1 die iin Ziisatzfelri 
furfolgendeStaaten: j | muii^sstnatcn /\ dcr VcrciniKtcn Staatcti vou Aincrika 1 1 Staateii voii Ainenka 1 1 angegebaieii Stautcn 


Fcid Nr. Ill WEITERE ANMELDER UND/ODER (WEITERE) ERFINDER 





Name und Anschrift: (Faniilienname, Vorname; beijurisiuchenPersonenvollstandigeamtlicheBezeichmtng. 
Bet der Anschrift sind die PostleitzaM und der Name des S/aa/s anzujieben. Der in diesem Feld in der 
Anschrift angegebene Staat ist der Staat des Sitzes oder Hohnsitzes des Anmelders, sofern nachstehend kein 
Staat des Sitzes oder Wohnsitzes angegeben ist.) 

SZELENYI, Istvan 

HandelstraBe 32 
90571 Schwaig 

Deutschland 



Diese Person ist: 
I I nur Anmclder 

Anmelder und Erfindcr 

□ nur Erflnder (/r/rrf die.ses Kastchen 
angeh-euzt, so sind die nachstehenden 
Angaben nicht notig.) 



Staatsangehdrigkeit (Staat): 

DE 


Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 

DE 


Diese PersonistAnmelder r~n alle Bcstiin- | 1 alle Bestiminungsstaateii init Ausuahinc [^p] 

furfolgendeStaaten: j | inimgsstaaten 1 1 der Vezeiiiigteii Stoateii von Ainerika l/\J 


iiur die Vcreinigten | 1 die tin ZiisatzTcId 
Staateii von Ainerika 1 I" angegebaten Staateii 


1 X| Weitere Anmelder und/oder (weitere) Erfmder sind auf einem Fortsetzungsblatt angegeben. 


Feld Nr. IV ANWALT ODER GEMEINSAMER VERTRETER; ODER ZUSTELLANSCHRIFT 


Die folgende Person \vird hiermit bestellt/ist besteUt worden, um fur den (die) Anmelder 1 
vor den zustandigcn intemationalen Behorden in folgender Eigenschaft zu handeln als: 1 — 





Name und AnschriA: (Faniilienname, Vorname; bei juristischen Personen volblandige amtUche 
Bezeichnmg. Bei der Anschrift sind die PostleitzaM und der Nome des Staats 
anzugeben.) 


Telcfonnr.: 

0351 


834 


1453 


ASTA Medica AG 


Telefaxnr.: 






Patentabteilung 

MeiBner StraBe 35 

01445 Radebeul, Deutschland 




834 


1945 


Femschreibnr.: 



□ Zustellanschrift: Dieses Kastchen ist anzukreuzen, wcnn kein Anwalt oder gemcinsamer Vertreter bestellt ist und statt dcssen im 
obigen Feld eine spcziellc Zustellanschrift angegeben ist. 



Formblatt PCTT/RO/IOI (Blatt l)(Juli 1998; Nachdruck Juli 2000) 



Siehe Anmerktmgen zu dicsem Antraf^sfarmular 
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Blatt Nr. . . 2 . . . 



Fortsetzung von Feld Nr. Ill WEITERE ANMELDER UND/ODER (WEITERE) ERFINDER 


lyird keines der folgenden F elder bemitzU so soUte dieses Blatt dent Antrag nicbt beigejugt werden. 


NamcundAnschrift: (Familienname, Vomame: heijuristischen Personen wtlstdndigeamilicbeBezeichnung. 
Bei der Anscbrifi sind die Postleitahl und der Name des Staats anztiveben. Der in diesem Feld in der 
Anschrift angegebene Staat LU derStaat des Sitzes oder Wohnsitzes des Anmelders, sofem nochstehend kein 
Staat des Sitzes oder Wohnsities angegeben bt.) 


Diese Person ist: 
1 1 nur Anmelder 


MARX, Degenhard 
Gradsteg 16 




IXI Anmelder und ErTinder 


01445 Radebeul 
Deutschland 




1 1 nur Erfinder (IVird dieses Kdstchen 

' 1 angekieuzt, so sind die nachstehenden 

Angaben nicht notig.) 


Staatsangehdrigkeit (Staat): 


Sitz Oder Wohnsitz (Staat): ^ ^ 


Diese Person ist Anmelder j | allc Besiim- j 1 alle Bcstiinmungsstaatcn init Ausiiahine f^pl 
furfolgendeStaaten: i | mungsstaatcn | | der Vereinigteii Staatai von Aincrika \/W 


nur die Vereinigten 1 1 die im Zusatzfeld 
Staaten von Ainerika 1 1 angegebaiai Staaten 


NamcundAnschrift: (Familienname, Vorname: bei Jinisiischen Personen vollstdndigeamtiicheBezeichnung. 
Bei der Anschrift sind die Postleitzahl und der Name des Staais anzugeben. Der in diesem Feld in der 
Anschrift angegebene Staat ist derStaat des Sitzes ader iVohnsitzes des Anmetders, sofern nachstehend kein 
Staat des Sitzes oder IVohnsitzes angegeben ist,) 


Diese Person ist: 
1 1 nur Anmelder 


HEER, Sabine 
Lindenauer StraBe 13 
01445 Radebeul 

Deutschland 




1^1 Anmelder und Erfinder 

1 1 nur Erfinder (IVird dieses Kdstchen 

1 f angekreuzt, so sind die nachstehenden 

Angaben nicht notig.) 


Staatsangehdrigkeit (Staat): 

DE 


Sitz Oder Wohnsitz (Sta 


at): 

DE 


Diese Person ist Anmelder alle Bestim- alle Bestiminiiiigsstaaten mit Ausnalune r^TI nur die Vereinigten | | die im Zii:iaizfc(d 
furfolgendeStaaten: | | mungsstaaten | | der Vereinigten Staaten von Ainerika Staaten von Ainerika | ) angcgcbciiett SUKen 


NamcundAnschrift: (Familienname. Vorname; bei juristischen Personen wllstandigeamtlicheBezeichmmg. 
Bei der Anschrift sind die Postleitzahl und der Name des Staats anzugeben, Der in diesem Feld in der 
Anschrift angegebene Staat ist derStaat des Sitzes oder IVohnsitzes des Anmelders, sofern nachstehend kein 
Staat des Sitzes oder IVohnsitzes angegeben ist,) 


Diese Person ist: 
1 1 nur Anmelder 


ENGEL, Jurgen 




Anmelder und Erfmder 


Erlenweg 3 
63755 Alzenau 

Deutschland 




1 1 nur Erfmder flVird dieses Kdstchen 

1 1 angeheuzt. so sind die nachstehenden 

Angaben nicht notig.) 


Staatsangehdrigkeit (Staat): 


Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 

DE 


Diese Person ist Anmelder ] 1 alle Bestira- | | alle BestimimingsstaaleD mit Ausiialune nur die Vereinigten die iin ZusatzTcId 

furfolgendeStaaten: | | iniuigsstaaten | | der Vereinigten Staatai von Amerika Slaatcn von Ainerika | |' angegebaiai Staaten 


NamcundAnschrift: (Familienname, Vorname: bei jutistischen Personen vollstdndigeamtlicheBezeichmmg. 
Bei der Anschrift sind die Postleitzahl und der Name des Staats anzugeben, Der in diesem Feld in der 
Anschrift angegebene Staat ist der Staat des Sitzes oder IVohnsitzes des Anmelders, sofem nachstehend kein 
Staat des Sitzes oder IVohnsitzes angegeben ist.) 


Diese Person ist: 
1 1 nur Anmelder 






1 1 Anmelder und Erfmder 






1 1 nur Erfinder (Wird dieses Kdstchen 

i * angekreuzt. so sind die nachstehenden 

.Angalien nicht notig.) 


Staatsangehdrigkeit (SUiat): 


Sitz oder Wohnsitz (Staat): 


Diese Person ist Anmelder | 1 alle Bcstiin- | | alle Destim mungsstaaten mit Ausiialtine | | mir die Vereiiitgtcn [~~] die im Ziis;ii7fcld 
nirfoigcnde Staaten: t_J mungsstaaten LJ der Vereinigten Staatai von Ainerika |_J Staaten von Aincrika I I angcgcbaiai Slaatcn 


1 1 Weitcrc Anmelder und/odcr (weitere) Erfinder sind auf einem zusiitzlichen Fortsetzungsblatt angegeben. 



Formblatt PCT/RO/lOl (Fortsetzungsblatt) (Juli 1998; Nachdnick Juli 2000) Sielic Anmcrkungen zxt die,sent Antrags/ormttlar 



PCT/EPOO / 09 



Blatt Nr. . . 3 . . 



Feld Nr. V BESTIMMUNG VON STAATEN 



Die folgouien Bcstimmongai oacfa Regel 4.9 Absatz a wenten hiennit vorgcnommcn (bUte die eiUspreckenden Kdstehen ankmcen: initigsteiu ein Kasichen mitfi 
aagekreuzi werden): 
Rcgionales Patent 

□ AP ARIPO-Patent: GH Ghana, GM Gambia. KE Kenia, LS Lesotho. MW Malawi, MZ Mosambik, SD Sudan, 

SL Siena Leone. SZSwasiland. TZ Vcreinige Republik Tansania, UG Uganda, ZWSimbabwe und jcdcr weiterc Staat, dcr 

Vertfagsstaatdes Hararc-ProtokoIIsunddesPCTist 
□3 EA Eurasisches Patent: AAlArmcnien, AZ Ascrbaidschan, BY Belarus. KG Kirgisistan, KZ Kasachstan, MD Rcpublik 

Moldau, RU Russische Foderation.TJ Tadschikistan. TM Turkmenistan undjedcr weiterc Slaat, dcr Vertragsstnatdcs Eurasischcn 

Paten tubereinkommens und dcs PCT ist 
Q EP Euronaisches Patent: AT Ostcrrcich, BE Bclgien. CH und LI Schweiz und Liechtenstein, CY Zypern, 

DE Dcutschland, DKDancmark, ES Snanien, FI Finnland. FR Frankreich, GB Vercinigtcs Konigreich,. GR Gricchcnland, 

IE Iriand, IT Italien. LU Luxemburg. ^IC Monaco. NLNicderlandc, PT Portugal. SESchwcdcn und jcdcr weitcre Staat, 

der Vertragsstaat des Europaischcn Patcntubereinkommens unddes PCT ist 
D OA OAPI-Patent: BF Burkina Faso, BJ Benin, CF Zentralafrikanische Rcpublik, CG Koneo. CI Cote d'lvoire, CM ICimcnjn, 

GA Gabun, GN Guinea, GW Guinea-Bissau, ML Mali, MR Mauretanien. NE Niger. SN Senegal. TD Tschad, TG Togo 

und jcdcr wcitere Staat, der Vertragsstaat dcr OAPI und dcs PCT isXffatbeineandereSchu/irechtsartfidereinsonxtigesl'erf^ 

wird, bitle auf der gepunkieien Unie angeben) 

NationalesPatent (falls eine andere Schulzrechlsart oder ein sonstiges Verfahren geuiinschl wird, bifte mtfder gepimkteten Linie angehen): 

□ AE Vereinigte Arabische Emirate □ LC Saint Lucia 
Antigua und Barbuda Q 

Albanien ' □ 

Armenien □ 

Ostcrrcich H 

Australien D 

Aserbaidschan Q 

Bosnien-Herzegovvina □ 

Barbados O 

Bulgarien O 

Brasilien [3 

Belarus □ 

Belize □ 
Kanada Q 



□ AG 

□ AL 

□ AM 

□ AT 
Q AU 

□ AZ 

□ BA 

□ BB 
H BG 
[x| BR 
[3 BY 

□ BZ 
a CA 

□ CH und LI Schweiz und Liechtenstein Q 
(3 CN China B 

□ CR Costa Rica Q 

□ CU iCuba Q 

H CZ Tschechische Rcpublik □ 

□ DE Dcutschland □ 

□ DK Danemark Q 

□ DM Dominica □ 
DZ Algerien □ 

(3 EE Estland □ 

□ ES Spanicn Q 

□ FI . Finnland B 

□ GB Vercinigtcs IConigreich □ 

□ GD Grenada □ 
(3 GE Georgien □ 

□ GH Ghana B 

□ GM Gambia 
(3 HR 
Q HU 

ID 
IL 
(D IN 

(3 IS 
H JP 

□ KE 
51 KG 

□ KP 
Q KR 
13 KZ 



LK 
LR 
LS 

LT 
LU 
LV 



Kroaticn O 

Ungam [E 

[ndonesicn □ 

Israel Q 

Indien Q 

Island □ 

Japan 0 

(Ccnia [3 

Kirgisistan D 



Sri Lanka 
Liberia 

Lesotho 

Litauen 
Luxemburg 
Lettland 

MA Marokko 

MD Rcpublik Moldau 

MG Madagaskar 

MK Die ehcmalige jugoslawischc Rcpublik Mazedonicn 
MN Mongolei 

MVV Malawi 

MX Mexiko 

MZ Mosambik 
NO Norwegen 

Neuseeland 

Polcn 

Portugal 

Rumanien 

Russische Foderation 

Sudan 
Schweden 
Singapur 

Slowenien 

Slowakci 

Sierra Leone 

Tadschikistan 

Turkmenistan 

Tiirkci 

□ TT Trinidad und Tobago 

Vereinigte Republik Tansania 

Ukraine 

Uganda 

Vereinigte Staaten von Amcrika < 

Usbekistan 

Vietnam ^ 

Jugoslawicn 

ZA. Siidnfrika 



NZ 

PL 

PT 

RO 

RU 

SD 

SE 

SG 

SI 

SK 

SL 

TJ 

TM 

TR 



TZ 

UA 

UG 

US 

UZ 

VN 

YU 



ZW Simbabwe 

Dcmokratischc Volksrcpublik Korea Kastchcn fiir die Bcstimmung von Staaten. die dcm PCf nacli dcr 

Rcpublik Korea VcriitTcntlichung dieses Fomiblatts bcigctrctcn sind: 

Kasachstan D ♦ 

Erklarung hzgl. vursurglicher Bestimniungen: Zusiitzlich 7^^ <lcn obcn gcnannlcn Bcstimniungcn nimmt der AnmcUlcr nnch Rcgcl 4.9 
Absatz b auch allc andcrcn nach dcm PCT zulassigcn Bcstimniungcn vor nut Ausnahmc dcr im Zus:ttztcld gcainntcn Bcstimniungcn, die 
von diescr Erklarung ausgenommen sind. Dcr AnmcUlcr crkiart. daO dicse zusatzlichen Bcstimmungen untcr dcni Vorbclialt ciner 
Bestatigung stehen und jedc zusatzliche Bcstimmung, die vor Ablauf von 15 Monaten ab dcm Prioritatsdatum nicht bestntigt wurdc, nach 
Ablaut diescr Frist aU vom Anmcldcr zuruckgcnomn>cn gill. (Die Bestdtigini}^ (einschliefilivh dcr Celnllircn) mufi hcim Anmc/Jcantf 
inner halb der Frist van ISManaten ein^chen,) 



Formbbtt PCT/RO/101 (Blatt 2) (Juli 2000) 



Siehe Anmcrkun)^cn zu diexem Aiitragsfarmutar 
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Blatt Nr- 



Feld Nr. VI PRIORITATSANSPRUCH 



I I Weitere Prioritatsanspruchc sind im Zusatzfeld angegcben. 



Anmeldedatum 
der ffiiheren Anmeldung 
(T ag/Monat/Jahr) 



Aktcnzeichen 
der fruhercn Anmeldung 



1st die friihcre Anmeldung eine: 



naticnale Anmeldung: 
Staat 



region ale Anmeldung:* 
rcgionalcs Amt 



intemationale Anmeldung: 
Anmetdcamt 



zeiiMD 3.0 SEP 1999 

(30^09, 1999 ) 



199 47 234.3 



DE 



Zcile (2) 



Zeile (3) 



Das Anineldeamt wird ersucht, eine begiaubigte Abschrift der oben in der (den) Zeile(n) 

' — ' bezeichneten fruheren Anmeldung(en) zu erstellen und dem intemationalen Buro zu iibermitteln (nur falls diefriihereAnmeldung(en) hei 
dem Amt eingereicht warden ist(sind). das jurdie Zwecke dieser intemationalen Anmeldung Anmeldeamt ist) 

* Falls es sich bei der fruheren Anmeldung urn eine ARiPO-Anmeldung handelt, s o mufi in dem Zusatzfeld mindestens ein Sfaat angegeben werden, der 
MitgUedstaat der Pa riser VerbandsHbereinkunft zum Schutz des gewerblichen Eigentums ist und fur den diefruhere Anmeldung eingereicht witrde. 



Feld Nr. Vll INTERNATIONALE RECHERCHENBEHORDE 



VVahl der intemationalen Recberchenbehorde (ISA) 

(falb zu'c/ oder mehr als zwei intemationale Reckerchen- 
hehorden Jur die Atvtjuhrung der intemationalen Recherche 
zialandig sind, gehen Sic die von Ihnen gewahlie Behorde an; 
der Zweihuchstaben-Code kann benuizi werden): 

ISA/ EPA 



Antrag auf Nutzung der Ergebnisse einer fruheren Recherche; Bezugnahme aufdiese 
fruhere Recherche ^alls eine fruhere Recherche bei der intemationalen Recherchenhehorde 
beantragt oder von inr durchgejuhrt warden ist): 



Datum (Tag/ManatUahr) 



Aktcnzeichen 



Staat (oder region ales Amt) 



Feld Nr. VUI KONTROLLISTE; EINREICHUNGSSPRACHE 



Diese intemationale Anmeldung enthalt 
die folgende Anzahl von Blattern: 



Antrag 

Beschreibung (ohne 
Sequenzprotokollteil) 

Anspriiche 

Zusamnienfassung 

Zeichnungen 

Sequenzprotokollteil 
der Beschreibung 



11 

2 
1 



Blattzahl insgesamt 



Dieser intemationalen Anmeldung liegen die nachstehend angekreuzten Unteriagen bei: 

1 . (3 Blatt fur die Gebiihrenberechnung 

2. Q Gesonderte unterzeichnetc Vollmacht 

3. □ ICopie der allgemeinen Vollmacht; Aktcnzeichen (falls vorhanden): 

4. Q Begnindung fur das Fehlen einer Unterschrift 

5. (3 Prioritatsbeleg(e), in Feld Nr. VI durch 

folgende Zeilennummer gekennzeichnet: ( 1 ) 

6. □ Ubersetzung der intemationalen Anmeldung in die folgende Sprache: 

7. Q GesoIKle^teAngabenzuhintedegten^4ikroorganisnK^ode^andeIcnnbiolo^ 

8. □ Protokoll der Nucleotid- und/oder Aminosauresequenzen in computerlesbarer Foim 

9. D Sonstige (jsinzeln auffiiliren) 



Abbildung der Zeichnungen, die 
mil der Zusammenfassung 
vcrofTentlicht werden sollf Nr.>: 


Sprache, inderdie 
intemationale Anmeldung 
einEcreichtwird: 


deutsch 




Feld Nr. IX UNTERSCHRIFT DES ANMELDERS ODER DES ANWALTS 



Der Name jeder unterzeichnenden Person ist neben der Unterschrift zu niederholen, undes Ist anzugeben, sofern sich dies tucht eindeuti^ 
aiis dem Antrag ergiht. in welcher EigerLSchafi die Person unterzeichnei. 

ASTA Medina Akt iengesellschaf 




DV . Bachmann 
AV 39088 




N^uwald 
AV 34312 



=====^^^=^==3^^^^===— 3 Vom Anraeldeamt auszufuUen ^ = 

I. Datum des tatsachlichen Eingangs dieser 2 6 SEP 2000 {OR flQ Onnn ^ 
intemationalen Anmeldung: 0. Uu« ^UuU / 


2. Zeichnungen 

1 1 einge- 

l 1 gangen: 

1 1 nicht ein- 
1 i gegangen: 


3. Geandertes Eingangsdatum aufgrund nachtiaglich, jedoch ^ 
fristcerecht eingegangener Unteriagen oder Zeichnungen 
zur VcrvoUstandigung dieser intemationalen Anmeldung: 


4. Datum des fristgerechten Eingangs der angeforderten 
Richtigstellungen nach Artikei 1 1(2) PCT: 


5. Intemationale Recherchenbehdrde tca / 
(fails' zwei oder mehr zttstdndig sind): loA/ 


6. 1 1 Obermittlung des Recherchenexemplars bis zur 
1 1 Zahlung der Recherchengebuhr aufgeschoben 


=— =^=^==^====' Vom Intemationalen Biiro auszufuUen > 



Datum des Eingangs des Aktenexemplars 
beim Intemationalen Biiro: 



FormblattPCT/RO/lOl (letztcs Blatt) (Juli 1998; Nachdmck Juli 2000) 



Siehe Atimerkitngen zu diesem Antragsformular 



Blatt Nr. 

Zusatzfeld Wird dieses Zusatzfeld nicht be 



mail nr 

^^1^^^ sollte dieses Blatt dent Ant rag nicht beigefUg^^^^n 



/. Wenn derPiatz in einem Feld nicht fUralle Angaben ausreicht: in diesem Fall schreiben Sie "Fortsetzung von FeldNr, ... " [Nummer 
des Feldes angeben] und machen die Angaben entsprechend der in dem Feld, in dem derPlatz nicht ausreicht, vorgeschriebenen Art and 
Weise. insbesondere: 

( i) Wenn mehrals zwei Anmelder und/oder Erjinder vorhanden sind und kein " Fortseizungsblatt " zur Verfiigung steht: In diesem 
Fall schreiben Sie "Fortsetzung von Feld Nr. Ill " und machen fur jede weitere Person die in Feld Nr. Ill vorgeschriebenen 
Angaben. Der in diesem Feld in der Anschrift angegebene Staat ist der Staat des Sitzes oder Wohnsitzes des Anmelders, sofern 
nachstehend kein Staat des Sitzes oder Wohnsitzes angegeben ist. 

(ii) Wenn in Feld Nr. II oder III die Angabe "die im Zusatzfeld angegebenen Staaten'* angekreuzt ist: In diesem Fall schreiben Sie 
Fortsetzung von Feld Nr. II", "Fortsetzung von Feld Nr. Ill" bzw. "Fortsetzung von Feld Nr. II und Nr. Ill" undgebenden Namen 
des Anmelders oder die Namen der Anmelder an und neben jedem Namen den Staat oder die Staaten (und/oder ggf. ARIPO-, 
eura.usches, europdisches oder OAPI-Patent), fur die die bezeichnete Person Anmelder ist. 

(Hi) Wenn der in Feld Nr. II oder III genannte Erfinder oder Erfinder/Anmelder nicht fur alle Bestimmungsstaaten oder fUr die 
Vereinigten Staaten von Amerika als Erfinder benannt ist: In diesem Fall schreiben Sie "Fortsetzung von Feld Nr. 11". 
"Fortsetzung von Feld Nr. Ill" bzw. "Fortsetzung von Feld Nr. 11 und Nr. Ill" undgeben den Namen des Erfinders oder die Namen 
der Erfinder an und neben jedem Namen den Staat oder die Staaten (und/oder ggf. ARIPO-, eurasisches, europdisches oder OAPI- 
Patent). fur die die bezeichnete Person Erfinder ist. 

(iv) Wenn zusdtzlich zu dem Anwalt oder den Anwdlten, die in Feld Nr. IV angegeben sind, weitere Anwdlte bestellt sind: In diesem 
Fall schreiben Sie "Fortsetzung von Feld Nr. IV" und machen fUr jeden weiteren Anwalt die entsprechenden, in Feld Nr. IV 
vorgeschriebenen Angaben. 

(v) Wenn in Feld Nr. V bei einem Staat (oder bei OAP I) die Angabe "Zusatzpatent" oder "Zusatzzertifikat," oder wenn in FeldNr. V 
bei den Vereinigten Staaten von Amerika die Angabe "Fortsetzung" oder "Teilfortsetzung" hinzugefiigt wird: In diesem Fall 
schreiben Sie "Fortsetzung von Feld Nr. V" und geben den Namen des betreffenden Staats (oder OAPI) an und nach dem Namen 
jedes solchen Staats ( oder OAPI) das Aktenzeichen des Hauptschutzrechts oder der Hauptschutzrechtsanmeldimg und das Datum 
der Erteilung des Hauptschutzrechts oder der Einreichung der Hauptschutzrechtsanmeldung. 

(vi) Wenn in Feld Nr. VI die Prioritdt von mehr als drei friiheren Anmeldungen beansprucht wird: In diesem Fall schreiben Sie 
"Fortsetzung von Feld Nr. VI " und machen fur jede weiterefriihereAnmeldungdie entsprechenden, in FeldNr. VI vorgeschriebenen 
Angaben. 

( vii) Wenn in Feld Nr. VI die friihere Anmeldung eine ARIPO Anmeldung ist: In diesem Fall schreiben Sie "Fortsetzung von Feld 
Nr. VI" und geben, unter Angabe der Nummer der Zeile, in der die die friihere Anmeldung betreffenden Angaben gemacht sind. 
mindestens einen Mitgliedstaat der Pariser VerbandsUbereinkunft zum Schutz des gewerblichen Eigentums oder ein Mitglied der 
Welthandelsorganisation (WTO) ( das nicht Mitgliedstaat der VerbandsUbereinkunft ist) an, und fiir den/das die friihere Anmeldun g 

erfolgte. 

2. Wenn, im Hinblick auf die Erkldrung bzgl vorsorglicher Bestimmungen in Feld Nr. V, der Anmelder Staaten von dieser Erklarun g 
ausnehmen mochte: In diesem Foil schreiben Sie " Bestimmung(en), die von der Erkldrung bzgl. vorsorglicher Bestimmungen 
ausgenommen ist(sind)" und geben den Namen oder den Zweibuchstaben-Code jedes so ausgesclilossenen Staates an. 

3. Wenn der Anmelder fiir irgendein Bestimmungsamt die Vorteile nationaler Vorschriften beireffend unschadliche Offenbarung oder 
Ausnahmen von der Neuheitsschadlichkeit in Anspruch nimmt: In diesem Fall schreiben Sie "Erkldrung betreffend unschadliche 
Offenbarung oder Ausnahmen von der Neuheitsschadlichkeit" und geben im folgenden die entsprechende Erkldrung ab. 

PCT/EP 00/09391 
99/18 PH/Ba 
ASTA Medica AG 

Fortsetzung zu Feld IX Unterschrift der Anmelder (nur fiir USA) 




Fomiblaii PCT/RO/IOI (Zusai/.blait) (Januar 2000) 



Sivhc Annwrkungvn zu diesvm Antrag.sftmnular 




Blatt Nr. 




Zusatzfeld Wird dieses Zusanfeld nichi ben\ 



To sollte dieses Blatt dem Antrag nicht beige/tig t 



rn. 



/. WennderPlatzineinemFeid nicht fur alieAngabenausreichi: IndiesemFalischreibenSie **FortsetzungvonFeldNr. ... " [Nummer 
des F tides angeben] wtdmachen die Angaben entsprechend der in dem Feld, in dem derPlatz nicht ausreicht, vorgeschriebenen Art und 
Weise, insbesondere: 

( i) Wenn mehr als zwei Anmelder und/oder Erfinder vorhanden sind und kein ** Fortsetzungsbiatt " zur Verfugung steht: In diesem 
Fall schreiben Sie "Fortsetzung von Feld Nr. ///" und machen fur jede we it ere Person die in Feld Nr. II! vorgeschriebenen 
Angaben, Der in diesem Feld in der Anschrift angegebene Siaat isi der Staat des Sitzes oder Wohnsitzes des Anmelders, sofern 
nachstehend kein Staat des Sitzes oder Wohnsitzes angegeben ist. 

( ii) Wenn in Feld Nr. 11 oder HI die Angabe "die im Zusatzfeld angegebenen Staaten " angekreuzt ist: In diesem Fall schreiben Sie 
"Fortsetzung von FeldNr, II*\ "Fortsetzung von Feld Nr. ilF'bzw- "Fortsetzung von Feld Nr. II und Nr. Ill" und geben den Namen 
des Anmelders oder die Namen der Anmelder an und neben jedem Namen den Staat oder die Staaten (und/oder ggf. ARIPO-, 
eurasisches, europdisches oder OA PI -Patent I fUr die die bezeichnete Person Anmelder ist. 

(Hi) Wenn der in Feld Nr. II oder III genannte Erfinder oder Erfinder/ Anmelder nicht fur alle Bestimmungsstaaten oder fiir die 
Vereinigten Staaten von Amerika als Erfinder benannt ist: In diesem Fall schreiben Sie "Fortsetzung von Feld Nr. 11". 
"Fortsetzung von Feld Nr. Ill" bzw- "Fortsetzung von Feld Nr. II und Nr. Ill" und geben den Namen des Erftnders oder die Namen 
der Erfinder an und neben jedem Namen den Staat oder die Staaten (und/oder ggf. ARIPO-, eurasisches, europdisches oder OAPI- 
Patent), fiir die die bezeichnete Person Erfinder ist. 

(iv) Wenn zusdtzlich zu dem Anwalt oder den Anwdlten, die in Feld Nr. IV angegeben sind. weitere Anwdlte bestellt sind: In diesem 
Fall schreiben Sie "Fortsetzung von Feld Nr. IV" und machen fiir jeden weiteren Anwalt die entsprechenden. in Feld Nr. IV 
vorgeschriebenen Angaben. 

(v) Wenn in Feld Nr. Vbei einem Staat (oder bei OAPI) die Angabe "Zusatzpatent" oder "Zusatzzertifikat, " oder wenn in Feld Nr. V 
bei den Vereinigten Staaten von Amerika die Angabe "Fortsetzung" oder "Teilfortsetzung" hinzugefiigt wird: In diesem Fall 
schreiben Sie "Fortsetzung von Feld Nr. V" und geben den Namen des betreffenden Stoats (oder OAPI) an und nach dem Namen 
jedes solchen Staats (oder OAPI) das Aktenzeichen des Hauptschutzrechts oder der Hauptschutzrechtsanmeldung und das Datum 
der Erteilung des Hauptschutzrechts oder der Einreichung der Hauptschutzrechtsanmeldung. 

(vi) Wenn in Feld Nr. VI die Prioritdt von mehr als drei friiheren Anmeldungen beanspriiclit wird: In diesem Fall schreiben Sie 
"Fortsetzung von Feld Nr. VI " und machen fUrjede weitere friihereAnmeldung die entsprechenden. in Feld Nr. VI vorgeschriebenen 



(vii) Wenn in Feld Nr. VI die friiliere Anmeldung eine ARIPO Anmeldung ist: In die.sem Fall schreiben Sie "Fortsetzung von Feld 
Nr. VI" und geben, unter Angabe der Nunimer der Zeile. in der die die friihere Anmeldung betreffenden Angaben gemacht sind, 
mindestens einen Mitgliedstaat der Pariser Verbandsiibereinkunft zum Scliutz des gewerblichen Eigentums oder ein Mitglied der 
Welthandelsorganisation ( WTO) ( das nicht M itgliedstaat der Verbandsiibereinkunft ist) an. und fiir den/das die friihere A nmeldung 
erfolgte. 

2. Wenn, im Hinblick auf die Erkldrung bzgL vorsorglicher Bestimmungen in Feld Nr. V, der Anmelder Staaten von dieser Erkldrung 
ausnehmen mochte: In diesem Fall schreiben Sie " Bestimmung(en). die von der Erkldrung bzgl. vorsorglicher Bestimmungen 
ausgenommen ist(sind)" und geben den Namen oder den Zweibuchstaben-Code jedes so ausgeschlossenen Staates an. 

3. Wenn der Anmelder fiir irgendein Bestimmungsamt die Vorteile nationaler Vorschriften betreffend unschddliclie Offenbarung oder 
Ausnahmen von der Neuheitsscltddlichkeit in Anspruch nimmt: In diesem Fall schreiben Sie "Erkldrung betreffend unschddliche 
Offenbarung oder Ausnahmen von der Neuheitsschddlichkeit " und geben im folgenden die entsprechende Erkldrung ab. 



Angaben. 
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